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伊 藤 祐 輔
富 山医科薬科大学医学部医学科麻酔科学
1 . 安全な麻酔への期待
麻酔が発達 し て い な か っ た時代， 手術は麻酔な し
に行われて い ま し た。 英国 の ロ ン ド ン病院 に 「手術
の鐘J が保存 さ れて い ますが， 手術が始 ま る 時， こ
の鐘 を な ら し て， 病院 中 の 手すき の男衆を集め る も
の で し た。 患者は男衆 に 取 り押 さ え ら れて無麻酔で
手術が行われ ま し た。 こ の鐘 に は 1791年 と銘記 さ れ
て い ま す 1 ） 。 ま た， 郷土医学史研究家， 館 秀夫 は
「麻酔薬 と 富 山県」 と題 し て， 「昔 は麻酔をせずに手
術が行われてお り ま し た。 患者 に 酒 を飲 ま せ， 元気
づけてみた り ， 手痛 い打撃 を与えて驚 いて い る 聞 に，
ま た気 を 失 っ て い る 聞 に行 い ま し た。 も ち ろんそ れ
迄無痛 に対す る 試みがなか っ た のではあ り ません が，
普遍的 に な っ た の は後の こ と な の です。 と い う の も
現在のよ う な手 ご ろ の も の がな く ， 量 も 分か ら ず麻
酔のために突然死の う で も したな ら殺人犯 と 思われ，
命 を狙 わ れた か ら な の です。I と 昭和36年 1 1月 4 日
の北 日 本新 聞で述べて い ま す。
新潟 大学外科学教授で， 日本脳神経外科の父 と慕
われた中 田瑞穂先生は昭和25年 頃脳手術を局所麻酔
で行っ て い ま し た 。 そ し て 「外科今昔J （昭和33版）
の な かで， 「外科手術で何よ り も望 ま し い こ と は，
必要な手術 を， 安全な， 苦痛 を い っ さ い 伴わ な い 麻
酔 に よ っ て成 し遂げ ら れ る と い う， 病人側の手術恐
怖 の感情の いつ し か消散し， 手術が， 薬 を飲ん だ り，
注射を受 け る と 同 じ 心理の安定の う ち に 受け ら れ る
こ と で あ る 。 こ れ は不可能事 で は あ る ま い。 J と 安
全な麻酔の実現 に期待 さ れ ま し た。
2. 麻酔の翠明
全 身麻酔の世界で最初 の成功 は， 1804年 （文化 1
年） 10 月 1 3 日 紀伊国 （和歌山県） の漢方医華岡清洲
が通仙散を用 い て60歳女性の乳癌摘出術 を 行 っ た と
と で あ り ます。 そ の清洲 の分骨墓 が富山市梅沢町 の
海岸寺 に あ る こ と はあ ま り 知 ら れてい ません （図 1 ） 。
1814年越 中国 射水郡三十三箇村 （現， 下村三十三箇 ）
の館 玄龍 （1795～ 1859） が青洲 の 門 下 に 入 り ，
そ の後塾頭 と な り 青洲 に 重 く 用 い ら れた 2） こ と に よ
り ま しょ う 。 そ し て， 青洲 の麻酔法は弟子達 に 引 き
継がれたが， 秘密主義 を と っ た た めそ れ以上の発展
を み ま せん で し た。
一方， 米国 では， 1846年ボス ト ン市マサチ ュ ウセッ
ツ総合病院 で Morton がエーテル を 用 い て 下顎腫蕩
摘出術 の麻酔 に成功 し た こ と に 始 ま り ま す。 英国 で
は 1847年 Simpson が大手術お よ び産科 の 麻酔 に ク
ロ ロ ホルム を 初 めて使用 し ま し た。
明治維新 に 政府は近代医学の 師 を ド イ ツ に求 め た
ので， 東京大学医学部 を 中 心 に ク ロ ロ ホル ム 麻酔が
図 1 富山市梅沢町海岸寺にある華岡青洲の分骨墓
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実施さ れ ま し た。 1945年終戦 ま で全 身麻酔は主 に ク
ロ ロ ホルム， 一部 エーテルが用い ら れたが， 信頼で
き る 麻酔器の 開発はな く 麻酔専門 医 も誕 生せずに
全 身麻酔は危険な も の と考え ら れてい ま し た 。 そ こ
で脊椎麻酔 を 中心 と し た局所麻酔が し ば し ば用い ら
れてい ま し た。 世界 と の交流 を 断 っ た太平洋戦 争 の
暗黒 時代が過 ぎて， 1950年米国 ロ ー ド ア イ ラ ン ド 病
院麻酔科部 長 M.Saklad に よ っ て， 気管内挿管 を 初
め と す る 近代麻酔が紹介 さ れ ま し た。 麻酔学の彼我
の聞 き は余 り に 大 き く 外科系 の指導者達は大きな
焦 り と 危機感 を 持ち ま し た。 1 95 1 年 （昭和26年） ，
第52 回 日 本外科学会総会で慶 応大学前田 和三郎教授
は会長講演で「 麻酔学の教育およ び研究は緊急時で
あ るJ と 訴 え ま し た。 こ れ に 応 え る か の よ う に各大
学の外科教授は教室員 を米国 に 送 り ， 近代麻酔の実
際を習得 さ せ ま し た。 その若き医師達が 日 本 に帰 り ，
麻酔 の 指導者 と な っ た の が 1 952 年 （昭和27年） ～
1960年 （昭和35年） 頃 で あ り ， 東京大学麻酔学講座
を初め全国の大学に次 々 と 麻酔学講座が誕 生 し てい
き ま し た。
3 . 近代麻酔の進歩
1950 年 の Sakiad 来訪は 「麻酔の黒船 来 るJ と も
い われてい ますが， 今年はそれか ら ちょ う ど50年が
経過 し た節 目 の年 に 当 り ます。 こ の 間 の 麻酔の進歩
を次の 4 項 目 に ま と め て述べて み ま しょ う 。
( 1 ） 気道の確保
50年 あ るい は それ以 前 の 日 本 の 麻 酔 は open-drop
法や マ ス ク に よ る も の で， 気道の確保が十分であ り
ま せ ん で し た。 麻酔が深 く なれば呼吸は抑制 さ れ，
時 に は自 発呼吸が停止 し ま す。 そ の 時 に気管内挿管
がさ れてい ない の で的確な人工 呼吸ができ ませんで
し た 。 幅吐 が起 こ り ， そ の吐 物 を気管へ と誤鳴 す る
と と も し ば し ばで し た。 気管内挿管 に よ る 気道の確
保， こ れは近代麻酔の も っ と も基 本 と な る と こ ろ で
す。
( 2 ） 麻酔薬・麻酔法 の進歩， 改良
エーテルは比較的安全性は高い が， 麻酔はかか り
に く く ， 醒 め に く く ， な ん とい っ て も爆 発性があ り
ま す。 エ ーテル麻酔下ではび く び く し な が ら 電気メ
ス を 使 っ てい た も ので し た。 非爆 発性で， 麻酔力は
強 く ， し か も 毒性の少ない 麻酔薬が求 め ら れ， 吸入
麻酔薬はハ ロ セ ン （ フ ロ ーセ ン） か ら， エ ン フ ル レ
ン （エト レ ン） を 経て 現在ではセ ボ フ ル レ ン （セ
ボ フ レ ン） ， イ ソ フ ル レ ン （ フ ォ レ ン） が広 く 使わ
れ る よ う に な り ま し た。
筋弛緩 薬 は ク ラ ー レ （ ア メ リ ゾール） ， サ ク シ ニ
ル コ リ ン （サ ク シ ン） か らベ ク ロ ニ ウ ム （マス キ ュ
ラ ッ ク ス ） へ と かわ り ， 筋弛緩薬 に よ る 低血圧の頻
度は少な く な り 作用持続 時間 も短縮 し使い やす く な
り ま し た。 な に よ り も の福音は， ハ ロ セ ン と サ ク シ
ニルコ リ ン の併用 に よ り起 こ り やすい 悪性高熱 の 発
生が少な く な っ た こ と です。
1984年 （昭和59年） 8月 県下の病院で ソ ケ イ ヘ
ルニ ア の手 術 を受けた 5 歳女児の手 術終了 時 に ， 麻
酔担当 の外科医が過 っ て 酸 素 を 止 めて， 笑 気 の み を
吸入 さ せた た め に無酸素性脳症 と な り ， 2 日 後に死
亡する とい う事 故が起き ま し た。 酸素 の流れがあ っ
て初めて笑 気が流れ る 新型麻酔器 も あ っ たが別 の手
術に使われてい た た め ， こ の ケ ー ス で は 旧 式の麻酔
器が使われてい ま し た。
また， 単独の 麻酔薬では鎮痛作用 が弱い こ と が分
か り ， 作用時間の短い 合成麻薬フエ ンタ ニール （フエ
ン タ ネ スト ） を併用 す る こ と が多 く な り （ 図 2 ) '
さ ら に癌性癖痛 に対 し て積極的 に モル ヒ ネ を 使 う よ
う に な っ た こ と と相侯 っ て院内での麻薬の使用 量が
増大 し ま し た （図 3 ） 。 痛みの 治療法は着実 に 進 ん
でい ま す。
全身麻酔 に硬膜外麻酔 を併用 す る 方法が侵襲 の大
き な胸部 や腹部 の手 術 に好んで用い ら れてい ま す。
血圧， 脈拍 と も に安定 し 術後 に も よい影響を与え
る こ と が分か り ま し た （pre-emptive analgesia） 。 こ
の硬膜外鎮痛は手術後 に も 利用 で き ， 十 分な鎮痛 を
得て， 深呼吸を促 し， 体位交換 を行い， 肺炎の予防 ・
早期離床 に役立ててい ます。
ま た， 定型的な冠動脈バイ パ ス手 術 （CABG） に
代わ る 小切聞 に よ る 心拍 動下の低侵襲冠動脈バイ パ
ス手術 （MIDCAB） の麻酔 に硬膜外麻酔 を併用 し て
良好な成績 を あ げてい ま す 3）。
( 3 ） モ ニ タ
人体 の 生命現 象 を 最 も簡潔 に 示す と，
C6H1 2 06 + 60 2二 6C02+ 38ATP と な り ま す。 こ の
式の左辺 に あ る 動脈血酸素化の状態 （パルス オ キ シ
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が刻 々 と モニ タ画面に示される こ と は， 呼吸 ・ 循環 ・
代謝を推 し 量 る こ と を 可能 に し ます。 こ の両者は心
電 図 ・ 血圧 ・ 体温 な ど と と も に麻酔管理上の基 本的
な武器 と な っ てい ま す。 こ の ほ か に ， 吸入 麻酔薬の
濃度， 血液ガ ス 分析， 酸塩基 平衡 ， 血清電解質， 血
糖値な ど の測定がよ り 安全な麻酔 を支えて く れてい
ま す。
( 4 ） 輸液
昭和30年代 ま で は， 手術中 の体位変換 や， 患者が
暴れた り す る と ， 金属の注射針が静 脈壁を破 っ て，
点滴 液 の洩 れ る の は しば しばで し た。 し か も ， 当 時
利用 す る こ と の で き た輸 液剤は生理食塩水 と 5 %糖
液だけで し た。 昭和40年 頃 よ り手 術 と 細胞外液量の
変化 （Shires の 理論） に 注 目 す る よ う に な り ， 乳酸
リ ンゲル液が使用 さ れ始め ま し た。 静脈路 も テ フ ロ
ン外套針 に よ っ て安全に確保 さ れ る よ う に な り ま し
た。 現在麻酔 中 に用い ら れ る輸 液剤 は主 と し て乳酸
リ ンゲル液 （ ラ ク テ ッ ク ， ソ ル ラ クト な ど） か酢酸
リ ン ゲル液 （ヴィ ー ン F） です。 よ り く だい てい え
ば， ス ポー ツ ド リ ン ク の ポカ リ ス エ ット の類であ り
ま す。 両液 と も 血柴 と ほぼ同 じ 電解質組成を有 し ，
乳酸塩 ・ 酢酸塩 と し て の緩衝作用 を持つため， 一般
に安心 し て用い ら れ ます。
久世4） は， 全 身麻酔症例 に おい て， ラ セ ミ 体 （常
用 の 乳酸 リ ン ゲル液） ， L 乳酸 リ ン ゲル液お よ び リ
ン ゲル液を投与 し て， 血 中 お よ び尿 中 の乳酸 ・ ピ ル
ビ ン酸な ど の推移よ り ， 薬物動態的検討 を行い ， さ
ら に酸塩基 平衡 と 電解質 に及ぼす影響 を調べ ま した。
そ の結果， L 乳酸 ナト リ ウ ム も D乳 酸 ナト リ ウ ム も
酸化や糖新生代謝 さ れ る こ と で， 等モルの重炭酸ナ
ト リ ウ ム を 生ず る こ と を 見い 出 し， D 乳酸 の代謝は
従来考え ら れてい た ほ ど低 く はな く ， 生体で十 分 に
利用 さ れてい る と 結論 し ま し た 。 ま た， 乳 酸 の代謝
は主 と し て肝臓で行われる の に対 し て， 酢酸は筋肉
な ど全 身の末梢組織 レベルで も 代謝 を 受け， その代
謝速度 はL乳酸 よ り 大 と さ れてい ま す が， こ の 実証
は漬 田 が行い ま し た5） 。
おわりに
定年退官 を記念 し て ， 「富 山 の麻酔．繋 明， 現在，
そ し て2 1 世紀へ 一」 を編集 し ま し た。 そ の 中 で麻酔
を 中心 と し た重 要事 項 を世界 ・ 日 本 ・ 富山県に分け
て 年 表 を 作 り ま し た。 1 690年 （元禄 3 年） ， 富 山藩
主 前 田 正甫 が江戸城 に おい て， 諸候の請い に よ り 反
魂丹 を富山商人松井屋源右衛門 に 販売 さ せ ま し た。
富 山売 薬 の始 ま り です。
そ の よ う な土壌 か ら ， 1814年館 玄龍が青洲 の 門 下
生 と な り ， さ ら に 1854年 （嘉永 7 年） には高峰譲吉
が， 高 岡市御馬出町 に 生 ま れ， 米 国 にわた り 190 1 年
（明 治34年） 牛 の 副 腎か ら ア ド レ ナ リ ン を 抽 出 し ，
化学構造 の確定 に成功 し ま し た （図 4 ） 。 こ の よ う
に富山 の地は古 く か ら 医薬界に大 き く 貢献 し て き ま
した。
近代麻酔はわずか50年の歴史 を 持つ に過 ぎ ま せ ん
が， 麻酔科医に と っ て大切な こ と は， 1 . Vigilance 
（寝ずの番）：手 術 とい う 最 も 重大 な局面で， 麻酔薬
な ど効用 の厳 しい 薬 剤 を使 っ て， 患者の生命を守 っ
てい る の です。 仕事 に誇 り を持っ て， 仲 間 を増や し
てい こ う 。 2 . 麻酔科医は呼吸・循環 ・ 代謝 の 生理
学 を し っ か り と 学んでい こ う 。 3 . 専 門分化 し た現
代の医療 の な か で， 生命維持 に立脚 し た横断的医療
を荷ない ， 各専 門 の 聞 を う め る 努 力 を し よ う （総合
医療の旗手 ） 。 最後 に 医学生へ， パ ス カ ルが， 「人は
図 4 高峰譲吉は 1854年高岡市御馬出町で生まれ，
ア ド レナ リ ンの抽出， 化学構造確定に成功した
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考え る葦 で あ る がゆ え に強い」 と い っ て い る よ う に
自 分で考え る 学徒 で あ っ て欲 し い， と 希望 し て私 の
最終講義を終わ り ま す。
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最終講義
血栓止血学と私
棲 川 信 男
富 山 医科薬科大学医学部 臨床検査医学講座教授 附属病院検査部長
こ の度， 3 月 3 1 日付 で約21 ヶ 月 間奉職 し た富 山 医
科薬科大学 を停年退官 し ま した。
私は昭和36年 （ 196 1 年） 新潟 大学医学部 を 卒業 し
ま し た。 そ の一年 前 に 父 を 脳 内 出血で失 い， 私 の専
門 を脳卒中 と 決め ま し た。 以来， 新潟 大学第一内科，
東京大学第一内科 （圏内留学） ， 米 国 ウ ェ ー ン ・ ス
テ ー ト 大学生理 学教室 （ シーガース教授に 富 山 医
科薬科大学臨床検査医学講座 に お い て 血栓止血学研
究 に 38年間没頭 し ま し た 。 顧 み ま す と 多 く の 先輩 ，
友 人 に支え ら れて今 日 ま で恵 ま れた健康 と 共 に一生
懸命努 力 出来 ま し た。 こ こ に感謝の念 を込めて こ れ
ま で の軌跡を辿 っ て み ま す。
(A） 新潟 大学第一 内科血液研究班 （1962.4～1969
12) : 3 名 の 先輩 の研究班へ一人飛 び込み， 形 態学
を標梼 す る グル ー プ の 中 で血栓止血学 を研究 し始め
ま し た。 形 態学は 多 く の経験が物 を 言 う 「場」 で あ
り ますが， 血栓止血学は 自 分で行っ た 「マニ ュ アルj
に よ るデー タ を持 っ て勝負 す る 気概 の こ も っ た分野
で あ り ま す 。 東 京 大 学 第 一 内 科 で 血 栓 止 血 学 の
“ho w  to ” を教示 し て頂 き， そ の後， 家兎の脳よ り
組織 ト ロ ン ポプ ラ ス チ ン を作成 し て プ ロ ト ロ ン ビ ン
時間測定を行 っ た り ， 屠殺 場よ り 牛血 を頂 い て フィ
ブ リ ノー ゲ ン を作製 した 日 々 を懐 か し く 想起 し ます。
(B） 米国留学 （1 969. 12～ 1971 . 12） ： 当時世界を リ ー
ド し て生化学 ・ 分子生物学的手法 に よ る 血栓止血学
を研究 し てお ら れた ウ ェ ー ン ・ ス テー ト 大学生理 学
教室の シーガース教授 の も と へ勇躍飛 び込んで研究
に 没 頭 し ま し た 。 今 日 の 名 称 で の Protein C や
A ntithromb in 及び Prothtrombin に つ い て 自 分 の 手 で
楽 し く ， 生 き 生 き と 米国で の研究生活 を送れた こ と
は幸福で し た。
帰国時， シーガー ス教授か ら 米国での長期滞在研
究 を熱心に薦 め ら れた こ と を有 り 難 く 想起 し ま す。
留学時 に 培 っ た友情はその後， 世 界各地で の友人 と
し て今 日 も 続 い てお り ま す。
( C ） 再び新潟 大学第一内科血液研究班 （1972 . 1 ～
1 979.8） ： 帰 国後， 血栓止血学 の 分子生物学 ・ 遺伝
子学的研究 に 入 り ， 血管内凝固症候群 を は じ め と す
る 各種血栓症 で の病態生理 学的研究 を続け ま し た。
(D） 富 山 医科薬科大学検査部 ・ 臨床検査医学講座
(1979.8 ～2000.3） ：「 富 山 の地j は， 私 の 人 生 に 最大
の幸福を も た ら し ま し た。 世界で最初に そ の病態 を
解明 し た 「ア ン チ ト ロ ン ビ ンE 異常症 一 富 山J 症例
（タ イ プE b ） と の遭遇か ら 始 ま り ， 「 ア ンチ ト ロ ン
ビ ンE 異常症 一青森J 症例 （ タ イ プE a. 本邦第 1
症例． 世界第8 症例） 及び 「ア ン チ ト ロ ン ビ ンE 産
生肝細胞癌」 症例 （世界第 1 症例） も経験 し ま した。
そ し て， 本格的分子生物学 ・ 遺伝学的研究 を血栓止
血学の本邦 に お け る「 メ ッ カJ と し て業績 を重ね，
本邦最初 の 「高度先進医療j “ 先天性血液凝固異常
症の遺伝的診断” を実施す る に 到 り ま し た。 更 に 血
友病治療 に つ き ， 世 界 に 先駆 けて「経 口 治療法J を
研究 し ま し た 。 し か し 悲 し い 薬 害 に よ る HIV 感
染症が悪魔 の如 く 現れ， そ の後は全力投球で こ れ に
対応 し ， 本症治療 「拠 点 病 院」 と し て患者 さ ん の
「ケ ア と キ ュ ア」 に努 力 し ま し た。
38年 間 に わ た る 血栓止血学研究「 こ の道一筋 に 一
生懸命」 に人生を歩んで参 り ま したが， 多 く の先輩 ・
友人のご 協 力 の 賜物 と 存 じ 深甚な る 感謝の念 を 表 し
ま す。 同 時 に富山 医科薬科大学 の ま す ま す のご発展
を祈念 し てご挨拶 と 致 し ま す。
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就任講演
頚動脈動脈硬化性アテローム病変と内膜切除術




閉塞性脳血管病変 に対す る 外科治療 も 急速な 進歩を
と げ， 様 々な 手術が考案 ・ 施行 さ れて き た。 特 に 最
近は いずれの手術 も 手技そ の も の は ほぼ確立 さ れた
も の とな り ， 明確な 手術適応 の 決定がよ り 重要な 課
題 とな っ て き て い る。 外科手術のな か で特に 注 目 さ
れて い る の が， 頚部 内頚動脈高度狭窄 例 に対す る 頚
動脈内膜切除 （ 剥 離） 術 （carotid endarterectomy: 
CEA） で あ る 。 私は1980年以降， 富山 医科薬科大学
脳神経外科 に お い て， こ の CEA を 主 た る 臨床課題
と し て取 り 組 ん で き た 。 本稿では CEA に 関 す る 諸
問題 に つ き ， 私 自 身の経験を交 え最近の話題 を紹介
す る 。
II 動脈硬化性アテロ ーム病変の 形態と 病理所見
動脈硬化性 ア テ ロ ーム 病変 （atheromatous plaque) 
は， プ ラ ー ク 内 の 出血や石 灰化な ど二次的変化 を伴
いつつ肥厚増悪 を 示 し ， 潰蕩， 血栓形 成 を 伴 う 高度
狭窄 や完全閉塞 を き たす。 こ の よ うな 進行性病変は，
濯流領域 の脳血流の低下 を き たすばか り でな く ， 末
梢枝 の動脈塞栓 （artery to artery embol ism） の原因
と もな り ， 様 々 な 脳虚血病態 を 引 き起 こ す。 病変
形 成過程 に つ い て は 多 く の検討がな さ れて い る が，
な お 明快な 答え は得 ら れてお ら ず， 特 に 外科治療 の
適応 とな る よ うな 高度狭窄 あ る い は閉塞病変 の 形 成
機序 に つ いては， 驚 く ほ ど暖昧な の が実状で あ る 。
われわれは こ の よ うな 頚動脈進行性病変 の病理形
態 と 症状発現機序 を 明 確 に すべ く ， 発症急性期48時
間以内 に 手術 を 行 い ， 摘 出 し た病変病理所見の検討
を行っ た。 初 め に そ の結果を紹介す る 。 注 目 すべ き
点は， 摘 出 さ れた病変は いずれ も 進行性の 動脈硬化
所見 を 示 し ， か つ 何 ら か の フ ラ ー ク 内 出血の存在が
確認で き た こ と で あ っ た 。 こ の 出血は， プ ラー ク 内
に と と ど ま る 例 と 内膜を破綻 し 内腔面に血栓 あ る い
は新生潰蕩形 成を示す例が あ る こ と ， さ ら に 血栓 の
量， 形 態 に よ り ， 局所の 内腔狭窄 に と ど ま る 例や末
梢 ま で 内腔 を 完全 に 充満す る 例な ど， 様々な 形 態 を
と る こ と を 明 ら か に し た。 図 1 は40例 の高度狭窄 お
よ び完全閉塞病変の病変部 形 態 を ， 手術お よ び病 理
所見を基 に 4 型 に分類 し模式的 に 示 し た も ので あ る 。
われわれは こ の結果よ り 高度狭窄 や 閉塞病変は
決 し て徐 々 に 進行形 成 さ れ る の で はな く ， 突発性の
プ ラ ー ク 内 出 血 に起 因 す る 急激な 病態変化 と 推察 し
て い る 。 こ の よ うな 考え方は， 脳虚血発作急性期 の
多様な 臨床症状 に つ い て も 説 明 し やすい仮説 と い え




図 1 ：頚動脈高度狭窄 （ I - Ill ） お よ び 完全閉 塞




しCEA の適応と な る 。 （Surg Neurol 46: 222, 
1 996よ り ）
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図2 :CEA術前後の血管写所見：高度狭窄病変 （矢
印 ） は切除され十分な血行再開が得られている。
m 頚動脈内膜切除術 （CEA) （図 2 )
CEAは， 頚部頚動脈高度狭窄 病変に対す る 最 も 根
治的な 治療法で あ る 。 手術はその目 的 よ り ， 将来の
卒 中発作発 生 を 防 ぐた め の予防的手術 と ， 発作後 の
症状改善 を 目 的 と す る 急性期手術 に分かれれ， いず
れの場合 も ， 一過性虚血発作 （transient ischemic at­
tack: TIA） 例 や 脳梗塞軽症例が手術適応 の 中 心 と
な る 。
1 ） 手術法
手術では， 病変部動脈を切開 し肥厚 し た 内膜 ア テ
ロ ーム 病変 を切 除 し ， そ の後切開部 を縫 合 し 血行 を
再開する。 動脈内腔は手術に よ り 中 膜層が露出する
こ と にな る が， 通常は 1 - 2 週間で新 し い 内皮細胞
が伸 び内腔面は修復 さ れ る 。 プ ラ ー ク に血栓が付 着
し た病態で切除す る 場合 に は， 頚動脈内膜血栓切除
術 と 呼ばれ る 。 肥厚 し た ア テ ロ ー ム プ ラ ー ク の 形 成
は決 し て瀬慢性 に起 こ る のではな く ， 極めて限局 し
た範囲 に見 ら れる こ と が病 形 の 大 きな 特徴で あ り ，
病変そ の も の を 除 く 外科治療 の意義 を高めて い る 。
手術方法 の 詳細や使用 す る 器具 に つ い て は， 術者
に よ り 様 々な差 異 ・ 工 夫が見 ら れる 。 手術方法 の 中
で常に話題 とな っ て き た に も 関わ ら ず， 未だ一定 の
見解が得 ら れて いな い 問題が シ ャ ン ト お よ び patch
graft 使 用 の是 非 で あ る 。 特 に 頚動脈遮断 時の脳血
流を維持する ための シ ャ ン ト使用 につ いては， 利点 ・
欠点が相半ば し， 術者 に よ り 全例 シ ャ ン ト を用 い る ，
全 く 使用 しな い， 選択 的 に使用 す る の 3 者 に大き く
分かれて い る 。 し か し そ の 手術成績 を見る と， いず
れの術式 に お い て も ， 死亡率 1 % 前後， そ の他の合
併 症率 4 % 前後の結果が平均的で大差 は見 ら れて い
な い。 言 い替 え れば， ど の よ うな 術式 を用 い る に せ
よ， こ れ ら の結果が 現状の手術安全性の目安であ り ，
今後はそ の 値 を よ り 0 に近づけ る こ と が， 術者に求
め ら れ る責務で あ ろ う 。 ちな み に わ れわれは， 血管
遮断 時 に独 自 の 工夫に よ る 多角 的脳保護策 を行い，
シ ャ ン ト は使用する こ とな く 215例 の CEA を行い，
手術合併 症2.3% ( 5 例） の成績 を得て い る 。
2 ） 手術適応
CEA の適応は， 頚動脈病変の進行程度 （狭窄 度，
形 態） に加え， 脳神経脱落症状， 全 身合併 症， 頭蓋
内 合併 病変な ど を考慮 し て決定す る 。 特 に TIA や
軽症卒 中発作例で高度狭窄 を 有す る 例では， 再発作
予 防 を目 的 と す る CEA が確 立 し た 治療手段 と し て
広 く 行われて い る。 さ ら に 近年は， 無症候性病変 に
対す る 脳卒 中 予防の有効性 も 広 く 受 け入れ ら れて い
る 。 こ の よ うな 高度狭窄 病 変 に 対 す る CEA の適応
が明確 にな っ た背景 に は 90年代 に 入 り欧米で行わ
れた， 複数の大規模共同研究成果 に対す る 高 い評価
が あ る 。 結果 の概要は以下の如 く で あ る 。
i ） 症候性病変 に対す る 検討
North American Symptomatic Carotid Endarterec­
tomy Trial (NASCET） お よ び European Carotid 
Surgery Trial (ECST） が代表的な も の で あ る 。 両
研究 と も TIA あ る い は minor s troke 症例の CEA に
よ る 卒 中 発作発生の予防効果 を検討 し た も ので， 症
例 を 頚動脈狭窄 の程度よ り ， high-grade (70 - 99% ) ,  
moderate (30 - 69%) , mild (30% 以下） stenosis の 3
群 に 分け， 保存 的治療 （best medical therapy alone) 
と 外科治療 （best medical therapy plus CEA） 後の
stroke 発生率が比較調査 さ れた。
両研究の結果は完全 に一致す る も ので， いずれ も
high-grade stenosis 群 に お け る CEA の 有効性 を 明陳
に 示 す も の とな っ た。 NASCET の 成 績 で は ， high­
grade 群 で み ら れた病変側の 全 stroke 発 生率 は ， 保
存的治療33 1 例 中61例 （26.0% ） お よ び外科治療328
例 中 26例 （9.0%） で あ り CEA に よ る 有意 の 危 険
率減少が報告 さ れて い る 。 一 方 両研究結果 と も ，
m ild stenosis 群 に つ い て は CEA の 有効 性 は 証 明 さ
れず， moderate stenosis 群 に つ い て は 明確な 結論 に
至 らな か っ た。 こ の結果70 % 以上 の 高度狭窄 病変は
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CEA の適応 と の考 え が定着 し た。
ii） 無症候性病変 に対す る検討
無症候性 病 変 に 対 す る 共 同 研 究 検 討 で も ， 百ie
Asymptomatic Carotid Atherosclerosis Study (ACAS) 
で は ， 高 度 狭窄 例 に 対す る 卒 中 発 作 予 防 の 点 で ，
CEA の 高 い 有効性を示す画期的な 結果が得 ら れた。
同研究では無症候性狭窄 病変を有する1662例 の 治療
成績が， 手術群 と 非手術群 （aspirin 325mg投与） に
分け検討 さ れ， 5 年 間 の primary event rate は 手術
群 で 4.8% ， 非 手 術 群 で10.6% で あ り ， CEA に よ る
absolute risk reduction 5.8% relative risk reduction 
55% と 有意の成績が示 さ れた。
な お本研究では男 女差が大 き く ， 男 では 手術 に よ
る relative risk reduction が69% で あ る の に ， 女 で は
16% に過ぎ な い と の興味あ る 結果 も 報告 さ れて い る 。
われわれの経験で も ， 狭窄 の よ り 高度の例 は圧倒的
に男性に多い。 本疾患 の病態， 治療を論ずる 際には，
性差は 決 して 無視 し で はな らな い 重要なキー ワ ー ド
で あ る 。
ii ） 術者の技量 に つ いて
1995年 American Heart Association は， CEA 術者
の技量 に つ いて も 詳細かつ厳密な CEA施行 の た め の
ガイ ド ラ イ ン を提示 して い る 。 無症候性病変お よ び
症候性病変 に対す る CEA の有効性が確実 に 得 ら れ
る た め に は， 術者の手術 リ ス ク は それぞれ 3 % お よ
び 6 % 以下が条件で あ り 一方10 % 以上の リ ス ク を
有する術者では， 患 者の状況 に 関わ ら ずい かな る 手
術 も 内科的治療 に劣 る 結果 にな って し ま う こ と が忠
告 さ れて い る 。 と の よ う に 手術技量に つ いて も 厳 し
く 規定 して い る こ と が共同研究の大きな 特徴であ り ，
高 い評価 につな が って い る。
iv） 自 験例 シ リ ー ズ に お け る検討
われわれ も こ の よ うな 適応 に つ いて ， 独自 の検討
よ り ， 症候性病変では70 一 75 % 以 上 を 適応 と す る と
の結論 を え， 欧米の成績 と 一致す る 結 論 に 至 って い
る 。 し か し 無症候性病変の適応 に つ いて は， 手術成
績 と 内科治療例 の差異は小 さ く ， 欧米 の適応 を そ の
ま ま 当て は め る こ と はで きな い と考 えて い る 。 特 に
本邦では， 1 ） 頚動脈高度狭窄 病変 の頻度そ の も の
が明 ら か に低率， 2 ） 頭蓋 内病変の合併頻度が高 い，
3 ） 病変の存在位置が頚部高位で， 手術難易度の高
い例が多い， 4 ） ア テ ロ ー ム 病変 の性状が線維性 に
富み固い， な ど欧米 と は異な る 特徴の あ る こ と も 知
ら れて い る。
こ れ ま で本邦では， 残念な が ら欧米の如 き 大規模
な 共 同研究は実施 さ れて いな い。 欧米 のデー タ を そ
の ま ま本邦の症例 に 当て は め る こ と は， 適応 の 幅 を
過度 に ひ ろ げる 結果 にな る こ と 危慎 さ れ る と こ ろ で
あ る 。 自 験例では， 無症候性病変 に対す る 適応は，
80 % 以上の狭窄 で 明 ら か に脳血流量の低下 して い る
例の み と して ， 手術を選択 して い る 。 こ れ ま で の 経
験 を 踏 ま え， 本邦狸自 の検討を是 非実現 して い き た
い と考 えて い る。
症候性病変 に対す る CEA で は， 手術施行 の タ イ
ミ ン グ も 問題 とな る 。 特 に 神経症状 を み る 卒 中発作
例に対 し， 発症急性期 に手術を行 う か， 症状の安定
を待ち慢性期 に行 う かはな お結論は得 ら れて いな い。
われわれは自 験例の成績結果 の分析よ り ， 狭窄 が90
% を越 え る よ う な進行性病変 に つ いて は， 発症急性
期手術の有効性が高 く ， 積極的な対応が重要 と考 え
て い る 。
IV 重症卒中発作を示す内頚動脈閉塞症の新 し い治
療戦略
CEA の 主 た る 適応 は 高度狭窄 例 で あ り ， 病 変 が
完全閉塞 を き た し た例は適応外 と の考 え が一般的で
あ る 。 特に発症時の症状が意識障害 を と も な う よ う
な 重症例では， CEA の 成績 は悲惨 で， そ の 施行 は
禁思 と さ れて き た。 し か し こ の よ うな 重症例は， い
かな る 内科的治療で も 回復 を 得 る こ と はで きな い こ
と も 現実で あ る 。
われわれは と の よ うな 重症内頚動脈完全閉塞例 に
対す る 治療 に つ き ， 挑戦 的試み を実行 し 一定 の成果
を あ げて い る 。 そ の 発想は前述 し た血管病理所見 の
結果 に基づ く も の で あ る。 す な わ ち ， 頚動脈急性閉
塞病変は高度の狭窄 ア テ ロ ー ム 病変 と 付随 す る 血栓
に よ り 形成 さ れ， 動脈内腔 を 閉塞する血栓の局所線
溶療法 を まず行 い， 血栓溶解で再開通に成功 し た 場
合 に はそ の根底 とな って い る 内膜プ ラ ー ク のCEA を
行 う ， 2 段階的治療戦 略で あ る 。 （図 3 )
有効例 は 限 ら れたが， 一部の例では劇 的な症状改
善があ り ， 従来 の治療で は決 してな し えな か っ た完
全回復例 も 経験す る こ と がで き た。 成功 の条件は，
発症 2 - 3 時間以内の超急性期 血栓溶解 に よ る 血流
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図3 ：重篤な症状 で発症した頚動脈完全閉塞例 （ 左：
矢印 ） に対する ， 積極的急性期血栓溶解 療法お
よ びC臥施行例の 血管撮影 所見。 血栓溶解 に
より 部分開通が得 られ （中） ， その 後CEA に よ
る 完全血行再開 （ 右 ） で症状 も劇的 に改善した。
(A m J Neuroradiol 1 9: 1169, 1998よ り ）
再 開 と ， 引 き 続 い て行 うC EAに よ る 速やかな根治的
治療に あ る と考え られた。 よ り 確 実で安全性 の 高 い
治療法 を確立 で き る よ う ， 検討を続 けてい る と こ ろ
で あ る 。
v ま と め
C EA は 多 く の 有 用 性 を も つが ， 同 時 に 手術 に 伴
う リ ス ク と治療の 限界が 存在す る 。 近年は血管内手
術の進歩が著 し く ， 頚動脈狭窄 病変 に 対 し て も バルー
ン に よ る 拡張術やス テ ン ト 設置な どが 行なわれ， 良
好な成績 も 報告 さ れ て い る。 し か し 血管内操作 に よ
る 術 中 塞栓誘発や再狭窄 の問題な ど解決すべき課題
も 多 く ， 現在 は あ く ま でC EA を 血行再建手術 の第
一選択 とする こ とが 定説であ る 。 C EA， 血管内治療，
そ し て 内科治療 の長所 ・ 欠点を見極めなが ら ， よ り
良 い 総合的な治療 を実践す る こ とが ， 本疾患治療 に
当 た る も の の 責務 と 感 じ て い る 。
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I は じめ に
精神保健領域で は， 1 995年 に精神保健法か ら 精神
保健福祉法 に改正 さ れ， 精神障害者 の 早期治療や社
会復帰 に 向 けた援助が注目 さ れて き てお り ， そ の技
法やフ。 ロ グ ラ ム の明確化へのニード が高 ま っ て い る。
千葉県精神科医療セ ン タ ー （以下， セ ン タ ー と 記
す） では， 入院初期の治療 と ケ ア が予後 を左右す る
と い う 考 え の も と に ， 3 ヶ 月 を 限度 に ， 短期集 中 治
療 と 早期 リ ハ ビ リ テ ー ショ ン を実施 し て い る 。
24時 間体制 の精神科救急病院 と い う 特性か ら ， 患
者 を 受 け る ため に ， 空 き ベ ッ ド を 常 に確保 し てお く
こ と が必須の条件 と な る． そ の ため に も ， I い か に
短期間 の う ち に退院に結びつ け る かj 「 い つ ま で に ，
だれが， 何 を ， ど の よ う に行 う の か」 と い う リ ハ ビ
リ テー ショ ン の ため の看護が問われ て い る 。
こ こ で は， セ ン タ ー を紹介 し， 演者 ら の 実践 し て
き た経験 を 基 に ， く退院準備 に 関 す る 援助＞ に焦点
を 当 てて考察 し ， 早期 リ ハ ビ リ テ ー ショ ン を促進 し
て い く 看護婦の役割 を 明 ら か に し た い。
II セン タ ー の概要
セ ン タ ーは， 千葉県下で発生す る 精神科救急ケ ー
ス に対 し て， 良 質 な 医療サー ビス を迅速 に提供す る
こ と を第一義的任 務 と し て， 1985年 6 月 1 日 に 診療
業務 を開始 し て い る． 開設時 は4 1床 で あ っ た が， そ
の後1994年 に9床増築 し， 現在で は50床 に な っ て い
る 。
1 . 診療方針
精神科救急 ケース に 24時 間体制で対応 し ， 入 院 を
要する患者 に 対 し ては， 原則 と し て 3 ヶ 月 以内 の 集
中 的入院医療 を 施 し， 関連機関 と 連携 し つ つ ， 患者
の在宅 ケ ア と リ ハ ビ リ テー ショ ン を支援 し て い く こ
と に あ る 。
2 . 運営 の 4 つ の基本方針
1 ） 即応性
新患 ・ 再来患者 を 問わず24時 間の診療受付体制 と
電話相談 を 行 っ て い る 。
2 ） 集中性
3 ヶ 月 の入 院期 間 と い う ， 期 間 を 限定 し て短期集
中 治療 と 早期 リ ハ ビ リ テ ー ショ ン を行 っ て い る 。
3 ） 継続性
急性期 か ら回復 し た ケ ー ス な再発予防 と リ ハ ビ リ
テ ー シ ョ ン促進のため の外来活動 ・ ケー ス ワ ー ク 活
動 ・ デイ ホ ス ピ タル での活動を行っ て い る 。
4 ） 包括性
①精神医学的な視点は も と よ り ， 家族状況や経済
状態な ど あ ら ゆ る角度か ら 情報 を 収集 し ， 治療活動
に フ ィ ー ドパ ッ ク し て い く 。
②在宅ケ ア に関わ り を持つ地域社会 の ス タ ッ フ を
で き る だけ包括 的 に動員 し てサポー トネ ッ ト ワ ー ク
を拡充 し ， リ ハ ビ リ テ ー シ ョ ン の重点 を 地域社会 の
側 に押 し 出す。
3 . 職種別職員数
表 1 参照 小規模病院に し て は， かな り の重装備
の 人員配置 に な っ て い る。
4 . 診療状況
表 2 と 図参照。
5 . 診療各部門 の タ ス ク
表 3 参照．
6 . 自 律性 と 関係性 の 障害
表 4 参照．
7 . 治療の 3 段階のそれぞれの課題
表 5 参照．




m 研究の対象お よ び方法
対象 と し て， 退院 し た患者 の う ち ， セ ン タ ー のデ
イ ホス ヒ。 タル へ の動機付 け を し ， 家族 と の共 同 の 生
活 に戻 っ た者 を 1 例選択 し， 精神科早期 リ ハ ビ リ テー
ショ ン の ため の看護援助 に つ い て考察す る 。
N 結果ー看護の実際－
1 . 事例
山 田 さ ん， 女性， 26 歳， 精神分裂病
2 . 入 院 に 至 っ た過程
山 田 さ んは， 高卒後， ス ーパー に就職 し た。 翌 年
9 月 の研修後， 「耳元で他愛 の な い話 が 聞 こ え る ，
他 人 の 記憶 が入 り 込むJ「物が変 に 見 え るJ と い う
体験が始 ま り ， そ の後， 寮 の 部屋 に 閉 じ こ も る よ う
に な っ た。 そ の翌 年 の 1 月 に 山 田 さ ん が辞表 を 出 し
て退職 と な り ， 家族が 自 宅 に引 き 取 っ た。 自 動車学
校 に 通 っ たが， 試験 に 失敗 し てか ら繊黙 と な り 自問
的な生活 を送っ て い た。 1 2 月 3 1 日 （山 田 さ ん， 23歳）
に 家族が意 を 決 し て， セ ン タ ー を受 診 さ せ， 医療保
讃入院 と な っ た （入院期間は 4 ヶ 月 ） 。
退院後 も 自 閉 的 な 生活が続 いた． デイ ホ ス ピ タル
への通所を勧め たが， かた く な に拒 ん だ。 通院は定
期 的で， ご く 緩 や かなペース で 自 発性 を 増 し ， 翌 年
1 月 に アルバイ ト を始め た。 6 月 に 通院を 中 断 し 始
め， 仕 事 に も 行かな く な っ た。 昼夜逆転 し ， 身 の 回
り の こ と が全 く で き な く な っ た。 家族 と は全 く 言葉
を 交わ さ な い ため， 外来保健婦か ら の電話 に よ る 促
し で よ う や く 来 院 し ， 9 月末 日 に入院 と な っ た。
［ 生育歴］
父 に よ る と， 元来， 内気でわがま ま， 甘えん坊だ、 っ
た と 言 う 。 実母 は， 山 田 さ んが小学校 4 年の時 に死
亡 し た。 そ の 後 に 初潮 を迎 え たが， 自 分で は手 当 て
を し な い ため， 父 が世話 を し て い た。 高卒後 4 年制
大学を希望 し た が， 父 は短大 を勧め た。 結局， 国立
を 受験 し てダ メ な ら 短大 と い う こ と で臨んだ と こ ろ
不合格だっ た。 山 田 さ んは， それな らば就職 し て独
立する と 決め， ス ーパー に就職 し， 寮生活 を始め た。
［家族状況］
実母 の死後 2 年 し て， 父が再婚 し ， ま も な く 男 児
（現在12歳） が誕 生 し た 。 同 胞 に は， 1 年年上 の兄
が い る 。 父方の祖 父 （82歳） と 6 人家族で あ る 。 父
は 口 は悪 いが人がよ く ， 治療に対 して協力 的でサボー
ト の 中心 に な る 人で あ る 。 義母は 山 田 さ ん の こ と を
心配 し て は い る が， 及び腰で あ る． 山 田 さ ん は一方
的 に合わな い と思 っ て い た 。 祖 父 は， 山 田 さ んの通
帳 にそ っ と お金 を振 り 込んだ り し て いたそ う であ る 。
3 . 入院 し てか ら の経過
1 病棟 の個室に入院 し 6 日 間 を 過ご し た。 2 病棟
で は， 個室で 3 日 ， 4 床室で59 日 を 過ご し ， 入院期
間68 日 で退院 と な っ た。
【 2 病棟で の 山 田 さ ん の経過 と 看護の実際］
1 )  2 病棟で の 前期 （安心感 を育んだ時期）
2 病棟に転入の 当 初 は睡眠障害があ っ た。 清潔面
は言葉がけ と 介助が必要だっ た。 ほ と ん ど反応がな
く ， 受持ち看護婦の挨拶 に顔 をち ら り と見るだ、けだ、っ
た。 言葉 に よ る コ ミ ュ ニケ ー シ ョ ン は 困難だっ た の
で， 無理強い し な い よ う に し た。 睡眠 と休息 を と る
こ と を 中 心 に し て も ら い 安心で き る 場であ る こ と
を感 じ て も ら え る よ う に配慮 し た。 初め は， う なず
く の みだ、っ た が， 転入 し て 1 週 間後 に は 日 常会話 が
可能 に な っ た。
2 )  2 病棟 の 中期 （受持ち 看護婦 に な じ み始め た時
期， その 後の20 日 間）
山 田 さ んは， 予備校 の入学手続 き の こ と な ど熱心
に 書 き写 し た り し て お り ， 「専 門学校へ行 き た い 。
費 用 の ため に 働 き た いJ と 言 っ て い た． ス タ ッ フ の
方か ら は， 外来通院の時 に拒んで い たデイ ホス ピ タ
ル を 選択肢 に く わ え る よ う に提案 し た。
家族 に つ い て， 「家の 中 で一番話 し やす い 人 は？J
と の 問 い か け に「 ど う し て も 答え る な ら お父 さ ん。
家は複雑だか ら． 私は邪魔 者なのJ と 答えた。 山 田
さ んか ら の話題提供がな い こ と が気 に な っ た看護婦
が， 「 山 田 さ んか ら話 し か けてj と 促す と ， 「何で も
い い の？J と嬉 し そ う で， 色々話 し が聞 けた。 父親
と話 を し な い の は「私の部屋 に タ ンスがあ り ， そ の
中 に父の薬が入 っ て い た。 部屋の 出入 り が多 く ， 自
分 を 見 る ため にそ う し て い る よ う に も見 え た の で 薬
を外に出 し た ら ， 『肋骨 を 折 っ て や る』 と 言われた。
母 と 口 を き か なか っ た の は， 初め か ら馴染 ま な か っ
た。 初め はや っ て く れ る が， 次か ら は『 自 分でや り
な さ い』 と 言われ， 話 た く な く な っ たか ら 」 と い う
こ と で あ っ た。 山 田 さ んは 看護婦に家族 と の 間 の
葛藤 の気持ち を 表現する よ う に な っ て き た。 ま た，
山 田 さ んが退職 し， 自宅 に も ど っ て か ら ， 家族 と の
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聞 の溝 が徐々 に深 く な っ て い っ た こ と がわか っ て き
た。
医師か ら は， 父 に病気の説明 を し た ． 父の受け止
め は確かでは な く ， 家族聞が疎遠なため と 考 え て い
る よ う で あ っ た。
山 田 さ んは， 発病の噴 の こ と を想起 し た。 10月末
頃 に は， f 今 は な ん と な く 聞 こ え る 程度． 以前は，
2 人 の 人が耳元で 自 分 の こ と を言 っ て い る よ う に 聞
と え た。 頭 の 中 で考 え がグル グル回 っ て い た。 それ
が苦 し か っ たJ と 語 っ た。
担 当 者 ミ ー テ ィ ン グ （医師， 看護婦， 外来保健婦
に よ る ） で は， 「退院時 期 のめやすJ 「デイ ホ ス ピ タ
ル に つ い て は 無 理強 い し な い」 「家族 と の疎通がは
か れ る よ う に す る （面会時 の工夫， 家族 と の話 し 合
い な ど） 「外 出， 外 泊 の 計画」 を 出 し 合 っ た。
3 )  2 病棟 の後期 （看護婦 と 協 同 し は じめた時期）
と の時 期 は， 喫茶店 へ の外出， 自 宅への外出， 外
泊 を試み， 徐々 に現実 と の つ き あ い方 を と り も ど し
て い く よ う に し た。
1 1 月 6 日 に 両親が来 院 し た。 母 は， 「わ が ま ま が
高 じ て い る j と い う 認識で， ど う し た ら よ い かわか
らず戸惑 っ て い る 様子だっ た。 山 田 さ ん と 父 を 中 庭
の散歩に誘っ たが， 父の言葉掛 け に 返事がなか っ た。
山 田 さ ん は看護婦 に 「父 は何を考え て い る かわか ら
な いJ 「母 に は や さ し く し て も ら っ た こ と がな い。
買 い物 に 出 る と鍵 を か け ら れて し ま う 」 と話 した。
10 日 後 の 1 1 月16 日 ， 看護婦 と 外来保健婦同伴で 自
宅 に外出 し た． 山 田 さ んは父 に ス ーパ ーで働 い て い
た時 の 不満 を も ら し た。 「 自 分で退職願 い を 出 し た
の に父が来て連れ戻 さ れた。 会社は本人 に言わず父
に連絡 した。 手続き も すべて父が し て 自 分 は何 も し
なか っ た。 そ の後， 部屋への 父 の 出入 り が一番 イ ヤ
だ、 っ た 。 父 の 薬 を 外 に 出 し た ら ， 『殺 し て や る』 と
言われた （父 も 認め る ） 」 こ の よ う に ， 山 田 さ ん は
ス タ ッ フ が同席 し て い る 場で， 父 に 対 し て気がか り
を表現する こ と ができた。 ま た， 父 も逃げないで し っ
か り 対応 し て い た。
そ の 5 日 後， 山 田 さ ん と 父 と 看護婦 と 外来看護婦
で外泊 に あ た っ て心配な こ と に つ い て話 し 合 っ た。
山 田 さ ん は， 「私の部屋 に許可な し に入 ら な い で ほ
し い。 食べ物 は 自 分で取 り に行 く か ら そ っ と し てお
いて ほ し いJ と 提案 し た。 看護婦 と 外来保健婦か ら
は， 「無理 に仲 良 く し よ う と せず， いやでな い程度
で よ い。 父 は あ ま り 細か い こ と を言わない方がよ い。
食事は一緒 に し てみた ら よ い」 と 提案 し た。 山 田 さ
んは， 母が食事の時 に 「鼻水をた ら し て汚 い」 と 言っ
た こ と を 気 に し て いた。 鼻水 に つ いては 「食事前 に
か む。 食事の最 中 の 場合 は 別 の と こ ろ でか むJ と
い う こ と で合意 し た。 外泊 中 に， 家族 と共 に食事の
時 間 を 過 ごす こ と がで き た。
山 田 さ んは 「家で手伝 い を さ せ ら れそ う」 と いや
そ う で あ っ た。 看護婦が 「デイ ホ ス ピ タル に 通 う と
生活 リ ズム がつ け ら れ る。 手伝 い も し な く てすむ。
学校， 職探 し も や っ て も ら え る」 と話すと時 間 の
こ と な ど 興味 を 示 し 始め た 。 そ し て， 「デイ ホ ス ピ
タル はグル ー プでや る 所なんで しょ」 と 気がか り を
表現 し た ので， グル ープの と と を 余 り 気 に し な く て
すむ利用 の仕方 も あ る こ と を助言 し た。 す る と ， 山
田 さ ん は 「 ワ ー プ ロ を や っ てみたいJ と 提案 し て き
た。 結局， 退院の 1 週間前 に は， デイ ホス ピ タル に
通 う こ と に決め て， 見学参加 を始めた。
v 考察
1 . 時 間 と 仕事の構造化
山 田 さ ん の 場合は， 「家族 と共 同 の 生活に も ど る
こ と」 を ゴール と し た。 再燃の要因 と し ては 「義母，
義弟 を含む 6 人家族の 中で， 安心 し た 生活 が困難で
あ っ た こ と」 「 アル バイ ト先 で の ス ト レ ス に対処 し
き れず， 1 人 で悩 ん で いた こ と」 「通院 ・ 服薬 を 中
断 し た こ と j が考え ら れた。
山 田 さ ん の 自 宅へ の 復 帰 を 可能 に す る に は， 「家
族 と 無理 し な い程度 に つ き あ え る よ う に な る と と J
「ス タ ッ フ の 中 に 相談相手 を 得 る こ とJ 「 （可能な ら
ば） デイ ホス ピ タル の通所へ動機付 け る こ と J が必
要で あ っ た。 と れ ら を達成す る時 間 と し て 2 ヶ 月 を
想定 し た。
2 病棟への転 入 の 当 初か ら ， 受持ち看護婦 と 外来
保健婦が協力 し な が ら ， 「 山 田 さ んが， 相談 で き る
よ う に な る こ と」 「家族が無理 を し な い で 山 田 さ ん
と 過 ごせ る よ う に な る こ と」 を目指 し て， 家族 と の
話 し合いや外出 ・ 外泊 な ど を進め て い く こ と に し た。
と の 事例か ら 言 え る こ と は， 「今回 の 入院で何 を
す る のかJ を見極め ， 「ゴール の 設定」 を し ， 退 院
後の生活 を よ り 安心な も の にす る ため のサポー ト 体
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制 を 想定 し， 「退 院 ま で に 達成 し な ければ な ら な い
仕事 （task）」 「 い つ ま で に ， だれが， 何 を ど の よ う
に 行 う の か」 と い う こ と を 明確に し て い る こ と で あ
る 。
以上 は， 1 回の 入院で全て を解決する と い う も の
で は な く ， 今回 の入院での 「時 間 と 仕事 の構造化j
を 明 ら か に し て い る 。 こ れ ら の こ と は， 社会的資産
を で き る だけ損なわ な い で社会復帰す る こ と を 可能
にする と 同時 に， 入院期間 を短縮す る こ と につながっ
て い る 。 と も すれば， 再入院 を繰 り 返す こ と で， 脆
弱 性 を増 し， ス ト レ ス への耐 性が低 く な り ， 社会生
活能力 を喪 失 し ， 病院か ら 出 ら れな く な る と い う 事
態 に な り かねな い。 そ の意味で も ， 早 い時 期 に 「時
間 と 仕事の構造イ七J をする こ と は， 早期 リ ハ ビ リ テー
シ ョ ン に欠 かせ な い看護婦の役割 で あ る 。
2 . 患者 と看護婦の共 同 の仕事
山 田 さ んは， 言葉 に よ る コ ミ ュ ニ ケー シ ョ ンが困
難だ、 っ た ので 無理強い し な か っ た。 次第に 日 常会話
が可能 に な り ， 受持ち 看護婦 に， 家族の気がか り を
話す よ う に な っ た。 そ し て病気の い き さ つ に つ い て
想起 し始め た。 ま た看護婦が同席 し て い る 場で， 父
親に対 し て気がか り を話 し始めた。 そ し て退院 し て
か ら の 生活 を 想定 し て 仕事の こ と な ど相談す る よ
う に な っ た。 「家族 と 無理 を し な い 程度 に つ き あ う
方法J 「デイ ホ ス ピ タ ル の利用」 に つ い て， 面会や
外泊お よ び見学参加 を活用 し なが ら ， 実施 と振 り 返
り を共 同で行い， 次の課題 を 具体化 し た。
以上 の よ う に ， 「患者 と 看護 婦 の共 同 の仕事J を
進め る に は， まず， 「安心感 を 育 む ケ ア を 通 し て，
病者が新たな対人関係 を体験す る こ と」 「それに よ っ
て， 直 面 さ せ ら れている 問題 に 自 ら 取 り 組む こ と を
動機付けて い く こ と」 が必要で あ る 。 こ の時期の看
護婦一患者関係の展開 が そ の後の経過 に 大 き く 影
響す る。 こ こ で， 安心で き る 関係が育 ま れて初め て，
「患者 と看護婦の共 同 の仕事」 の 実現が可能 に な る 。
「患者 と 看護婦の共 同 の 仕事j と は， 病 院 を 出 て か
ら の生活 を想定 し て， 患者 自 身が 「 ど う い う わ けで，
こ ん な こ と に な っ た の かJ r ど う す れば ， 予 防 で き
る の かj 「退院 し て か ら ど ん な 問 題 が待 ち 受 け て い
る か」 な ど， い ろ い ろ 考 え 整理 し ， 必要な準備がで
き る よ う に 援助 し て い く こ と で あ る 。
こ の 「患者 と 看護婦の共同 の仕事」 は， 退院 と 同
時 に地域での 生活が再びは じめ ら れ る よ う にする た
め の， 最 も 重要な看護婦の役割 で あ る．
3 . サポー ト 体制の準備
山 田 さ んは， 前回の退院後 も 自 閉 的で家族 と の交
流がほ と ん ど な か っ た。 両親は， そ う い う 山 田 さ ん
を， 「 い や が ら せ を し て い る」 と と ら え ， 溝 が深 ま
る 一方で あ っ た。 と の 家族に は， 「病気の理解j と
「無理 し な い 生活 の 工夫J を援助 し た こ と が緊張 を
緩和する き っ か け に な っ た。 ま た， 自 閉 的 に な る こ
と を 予防す る ため に 「外来 保健婦 と の関係っ く り」
「デイ ホ ス ピ タ ルへの動機付け」 を行っ た。
こ の よ う に ， 地域での 生活が再び始め ら れ る よ う
に す る に は， 「病者 の 保有す るネ ット ワ ー ク の活性
化 を はか り ， 地域で の 生活を持続す る力 量 を 高め て
い く J 準備が必要であ る。
そ の ため に は， まず， 身近な人々 の サポー ト力 を
見極め る こ と が必要で あ る 。 入院をめ く 寺 っ て， 家族
は動揺 し て い る 。 面会 の機会 を利用 し なが ら ， 家族
の不安を緩 和 し て い く こ と が重要で あ る 。 「援助者
と し て の 家族」 だけで な く 「生活者 と し て の 家族」
の視点 も忘 れ て は な ら な い。 そ の上 で， 「治療 へ の
協力 を 得 る こ と j 「患者 と の 接 し 方 へ の援助J を 通
し て， 家族や身近な人々 のサポー ト 状況 を確認する。
次に． 必要 に 応 じ て， セ ン タ ー 内 の外来 保健婦， 相
談員 と 協力 し なが ら サ ポー ト 体制 を 準備 し て い く 。
さ ら に， 必要な らば， 地域ス タ ッ フ と 連携 し て い く 。
こ れ ら の準備は， 入 院 し て なる べ く 早 い時期か ら
始め る こ と が望 ま し い。
こ の 「サポー ト体制 の準備J は， 退院後の生活 を
よ り 安心な も の にす る ため に必要不可欠 な看護婦 の
役割で あ る 。
4 . 医療チー ム の コ ーデ ィ ネ ー タ ー と し て の役割
「 3 . サポー ト体制の準備」 の と こ ろ で述べた よ
う に， 2 病棟では， 今 ま で の看護独 自 の機能 と 考 え
ら れて き た 日 常生活 の援助 を基礎 に し な が ら， ソ ー
シ ャ ルケース ワー ク に も 近 いく社会支援的な看護＞
と で も 呼ぶべ き援助機能が要求 さ れて い る 。
こ の よ う な援助は， 主治医や受持ち 看護婦だけで
な く ， 家族や他職種 （保健婦 ・ 相談員） と の連携 に
よ る ， 互 い の 特徴を活か し た援助活動 の展開が必須
で あ る 。 そ の ため， 病棟内での援助の一貫 と し て 実
施 さ れて い る 担 当 者 ミ ーテ ィ ン グは， 入院中 と 退 院
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後の目標の共有化 と ， サポ ー ト 体制作 り の 重要な活
動 と し て評価で き る 。 家族や他職種 と の連携 に よ る
援助 と 担 当 者 ミ ー テ ィ ン グが， 患者の回復過程 に応
じ て タ イ ム リ ー に柔軟 な 形で， 効率よ く 実施 で き る
よ う に， コ ーデ ィ ネ イ ト す る 役割が受持ち 看護婦に
求め ら れて い る 。
こ の 「医療チーム の コ ーデ ィ ネ ー タ ー と し て の役
割J は， 精神科早期 リ ハ ビ リ テ ー シ ョ ン を推進す る
力 に な る も の で あ る 。
VI おわりに
以上， 事例の看護援助を分析 ・ 考察 し ， 精神科早
期 リ ハ ビ リ テ ー ショ ン に お け る看護婦の役割 を 明 ら
か に し た。
「 あ た り ま え の 治療 の 場 を 設定す る 」 「退院 と 同
時 に地域で の 生活が再び始め ら れ る よ う にす る J と
い う こ と は， な ま や さ し い こ と で は な い。 こ れ ま で
の精神科医療 の 中 では未開括 の こ と で あ っ た の で，
試行錯誤 の毎 日 で あ っ た。
4 つ の看護婦の役割 は， どれ 1 つ と し て容易 な も
の はな い。 こ の看護援助 の 質 を 高め る ため に は， 患
者 ・ 家族 ・ 看護チーム ・ 医療チー ム な ど， そ の時々
向 き 合 っ て い る 人 と の 出会い を学びの場 に し て い く
こ と が必要で あ る 。
現場では， さ ら に入院期間 を短縮す る こ と を迫 ら
れて い る 。 看護婦の実践 能力 が問われて い る 。
表1 職種別職員数 （199 7. 4. 1 現在）
瓦� 総 数 事務局 診療部 看護部 五瓦＼竺竺 総 数 事務局 診療部 看護部
事 務 10 10  作 業 療 法 士 1 1 
栄 養 1 精神保健福祉相 談 員 7 7 
医 師 9 9 保 健 婦 6 6 
検 査 技 術 看 護 婦 （ 士 ） 3 7  3 7  
薬 弗j 師 2 2 医 療 助 手 2 2 
放 射 線 技 師 1 計 77 1 1  2 1  45 
表2 診療状況（年度別診療状況）
王子一一一土土 1993 年度 199 4年度 199 5年度 199 6年度
1 ） 初 R主Fι 患 者 数 （人） 43 5 493 457 487 
2 ） 入 院 件 数 （ 再 入 院 を 含 む ） （件） 3 24 3 64 3 69 39 6 
3 ） 入 院 唐、 者 延 べ 数 （人） 14, 281 1 6, 9 45 16, 676 17, 1 0 1  
4 )  1 日 平 均 入 院 患 者 数 （人） 39 . 1 46. 4 45. 6 46. 9 
5 ） 退 院 件 数 （ 再 入 院 を 含 む ） （件） 3 18 3 58 3 72 39 6 
6 ） 病 床 利 用 率 （ % ） 9 5. 4 9 2. 8 9 1. 1 93 . 7 
7 ) 病 床 回 転 率 （回 ） 8 .  3 7. 8 8. 2 8. 5 
8 ） 平 均 在 院 日 数 （ 日 ） 43. 5 45. 7 44. 0 42. 2 
9 ） 外 来 磨、 者 延 Jて 数 （人） 24, 13 2 25,  745 26, 469 27, 200 
10) 1 日 平 均 外 来 患 者 数 （人） 66.  1 70. 5 72. 3 74. 5 
1 1） デ イ ホ ス ピ タ ル 延 べ 数 （人） 4, 300 5, 273 5, 29 6  5, 188 
1 2） 外 来 相 談 件 数 （件） 13 , 93 4  17 , 227 16,9 73 20, 1 77 
13 ） 電 話 相 号田山尺 件 数 （件） 14, 050 1 5 ,  772 1 6, 3 86 18, 601  
14） 応 急 入 院 件 数 （件） 1 1  2 7 9 
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表3 診療各部門の タ ス ク
診療の流れ タ ス ク 中il;、ス タ ッ フ
電話 イ ン テ ー ク 緊急度 の判定 と ス ク リ ーニ ン グ P S W 
救急外来 治療の要否 と 処遇形態 の決定 医師
第 1 病棟 自 律機能回復 と セル フ ケア 自 立の援助 医師 ＋ 看護
第 2 病棟 在宅医療可能な水準へ回復促進 看護 ＋ 医師
デ イ ホス ピ タ ル 短期入院治療 の補完， 社会 的役割護得 D H ス タ ッ フ
一般外来 再発防止， サ ポー ト ネ ッ ト ワ ー ク 拡充 P H N 
電話相談 孤立 ・ 再発 の 防止 P S W 
ケース ワ ー ク リ ハ ビ リ テー シ ョ ン の促進
表4 自律性 と 関係性の障害， 1 '  2 '  3 段階
自 律 性 関 係 ’性
1 .  サーカデ ィ ア ン リ ズム 崩壊， 栄養失調， 発熱， 低 完全な 引 き 篭 り ， 閉居， 言語交流不能， 現実 と の
体温， 不 潔 （数 ヵ 月 入浴せず） ， 皮膚疾患 ， 足蹴， 関係 は保持で き な い ， 妄想的 リ ア リ テ ィ ー に 没頭
歯 に 問題， 高度便秘， 尿閉， 大小便失禁な ど。 「病院 に い る 」 と は認識 し て な い。
2 .  サ ー カ デ ィ ア ン リ ズム 回復 （睡眠延長） ， 心地好 一対ーの 人間関係は保て る ， 言葉で今 ま で の イ キ
いケダル さ ， 面倒臭 さ ， 清潔保持は 自 力 で出来る， サ ツ を話 せ る ， 現実 と の 関係で疲労 しやすい。
食欲昂進 （甘 い も のに 便秘は解消， む し ろ 下痢
が多い。
3 .  普通のサーカデ ィ ア ン リ ズム に近い， 洗濯， 掃除， 多数の 人 と の 関係可能， 病院外社会 と の つなが り
化粧， お 酒落な ど， 外出， 外泊な ど。 の 回同得 増加 病前よ り マ シな人間関取 ｜
な る こ と も 。
表5 治療の 3 段階のそれぞれの課題
Task-1 (au t onomy) Tas k-2 (re l a t  i on to real i ty) 
自 律 性 現実 と の関係
1 . 睡眠の確保
1 . 安全感の保障
I J  2 . 自 発的 な食事 （岨鴫， 鴨下がで き る こ と ） 2 . 時空のオ リ エ ン テー シ ョ ン の 回復， 「病院j3 . 排池行動が 自 力 で で き る に い る こ と の理解
4 . 介助すれば清潔保持がで き る
3 . 少な く と も 一 人 の 医療ス タ ッ フ と 相 互認知
で き る 。
4 . 言語的交流の 回復
1 . 概 日 リ ズム の 回復 （ し ば し ば睡眠時間延長） 1 . 医療ス タ ッ フ と の 良好な関係
1 j  2 . 食事， 排t世， 清潔保持 の 自 立 2 . 発病 に 至 る 過程 を 想起す る こ と3. 着衣化粧な ど の 自 立 3 . で き れば， 想起 し た こ と に つ い て話 し 合 う
こ と
1 . 睡眠 ・ 生活 リ ズム の復 旧 1 . 病 院 を 出 て か ら の 予測 さ れ る 問題 を ス タ ッ
2 . 病 院外への外出， 買 い 物 な ど が で き る よ う フ と話 し 合 う
に な る （現金の 自 己管理） 2 . 状況を評価す る
3. リ ス ク を 自 己管理す る 3 . 退院後の 生活設計 を す る
4 . 病院外の援助者を， 事前に 知 っ て お く
計見一雄 ： 精神科救急ハ ン ド ブ ッ ク 新興医学出版社 1992
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表6 急性期入院治療の プ ロ セス
病期 患 者の 状況 治療 目 標 病室 ス タ ッ フ 身体療法 精神療法 期間
無構造な時空， 不条理な ①身体管理， ② 医師 ・ 看護婦 ① シ ン プルか 非言語的交信の
急 世界に放 り 出 さ れ る。 事 睡 眠 ・ 摂食 ・ 排 離
室
隔
が中心ス タ ッ つ十分量の抗 重視 と安全保障 2 





性 妄想 と 名 づけ ら れ る 。 客 対 1 関係の成立 ． ス タ ッ フ が必 眠薬の急速投 目 標。 患 者 に 密
期
観 的 に は ， 合 目 的行動の と 衝動の コ ン ト 個
室
要。 与， ②通電療 着 し て メ ッ セ ー
と れ な い 迷走状態， ホ メ ロ ール 法 （無 け い れ ジ を 聞 き 取 る 。
オス タ ー シス も 崩壊。 ん タ イ プ）
急性期 の嵐が過ぎ去 り ， ① 急 速 の 確 保 医師 ・ 看護婦 向精神薬は行 内 的 ス ト ー リ ー
臨 外界 と の部分的交信が可 （ 繭 の よ う な 環 個 が中心だが， 動範囲の拡大 の 再編成作業。 2 能 と な っ たが， 疲れやす 境 の 保 証） ， ② P S  Wや保健 （＝ 外 的 情 報 妄想世界への迷
界 く 壊れやすい時期。 客観 セ ル フ ケ ア の 自 婦な ど のチー 刺激の 増大） 入 を 防 ぐ治療者
週期
的 に は ， 「喰っ ち ゃ 寝」 立， ③ 1 対 2 関
室
ムが形成 さ れ よ り も ， ゆ っ の現実的イ ンパ
間な い し は繭 の 中 の 踊 の よ 係 の成立 る 。 く り と 減量す ク ト が重要。
う な休止 ・ 充電状態。 る 。
リ ア リ テ ィ はお お むね回 ①家庭人 と し て 看護ス タ ッ プ 抑 う つ 状態へ 再発予防の た め
復 し ， 介助な し で も病院 の 機能評価， ② が中心。 P s の薬物療法的 の フ ィ ー ド バ ッ
内 で の生活行動は可能に 在宅ケ ア を 支え 多 Wや C P ， 保 介入。 ク 。 障害の受容
な る が， 依然 と し て疲れ る 条件 の評価 と 健婦， 地域ス と 治療同盟の確復 やすい。 一方で， 現実的 補強， ③実際の 床 タ ッ フ な ど多 立。 週以
間
内期 な課題が急速 に 再認識さ 生活場面 を想定 室 様な ス タ ッ フ
れ る よ う に な る た め ， 抑 し た ト レーニ ン が関与する
う つ 的 と な り やすい。 グ
計見一雄編著 ： ス タ ンダー ド 精神科救急医療 メ ジ カ ル フ レ ン ド 社 1998
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心疾患児 を も っ母親への支援 に 向 けて
広 瀬 幸 美
医学部看護学科小児看護学
近 年 の 小児 循環器 に お け る ， 内科 的治療お よ
び外科的治療 は 飛 躍的 に 進歩 し ， 従来は生存不
可能 で あ っ た複雑心奇形児で あ っ て も 救命で き
る よ う に な っ た 。 中程度 以 上 の 重症度 で あ っ て
も 心 内修復術 を 終 え 合併症がな ければ， 心疾患
児は健常児 に 近 い 生活 を 獲得す る に 至 っ て い る 。
そ れ に 伴 っ て， 児 の 成長発達 の 過程 に お い て ，
医療 面 だ け で な く ， 対 人 関 係 ・ 学校生活な ど の
社会 生活面， 疾 患 の 受容 な ど の 心理面等 に お い
て 多 く の 困 難や 問題が 生 じ る よ う に な っ た。 さ
ら に ， 心疾患児 を も っ 母親や家族は， 心臓が生
命 に 直 結す る 臓器 で あ り ， ま た ， 治療 に 手術 を
伴 う こ と や 検査 ・ 内科的治療 の た め に 入 退 院 を
繰 り 返 す こ と が多 い こ と か ら ， 児 の 療育過程 に
お い て 様 々 な 問 題 を 抱 え て い る と 推測 さ れ る 。
先天性心疾 患 児 の 療 育 に あ た っ て は そ の 時期 の
病状や治療状況 だ け で な く ， 子 ど も の ラ イ フ ス
テ ー ジ の 特徴 を 捉 え 小児期全般を見通 し た 包
括的 な支援が必要 と 考 え る 。
こ の よ う な 家族支援 を検討す る た め に は， ま
ずは療 育 の 中 心 で あ る 母親 の 不安や心配か ら 療
育 ニ ー ズ を 捉 え て い く こ と が必要 と 考 え ， こ れ
ま で に 1 994年以降 3 回 に 渡 っ て 調査 を 実施 し て
き た。 本稿 で は こ れ ら の 結果 を も と に ， 患児の
発達段 階 に よ る 母親 の 心 配 の 相 違 を 概観 し ， 最
も 療 育負 担 の 大 き い と 考 え ら れ る 乳幼 児 期 の 母
親への支援 を 中心に述べ る。
1 . 発達段階 に よ る母親の心配の相違
事 幼 児 期 か ら 思春期 （高校生 ま で） の 患 児 を
も っ 母親440 名 （ 『全国心臓病 の 子供 を 守 る 会』
の 会 員 で 関 東 圏 内 に在住） を 対 象 に 1995年 8 月
に 質 問紙調査 を 実施 し た 。 乳幼児期 ・ 学 童期 ・
思春期 の 3 期 を 均等 に抽出 し て発送 し た。 279人
回収 （回収率 63.8 % ） さ れ ， そ の う ち 有 効 回 答
26 1 人 に つ い て分析 し た。 調査内容は， 1 994年 の
乳幼児 の 母親 を 対象 に 行 っ た 面接調査 と 先行研
究 よ り 検 討 し た ， 5 つ の 領域 か ら な る 心配項 目
で あ る 。 5 つ の領域 と は 「健康管理」 「育児 ・ 教
育」 「家庭生活」 「親 の 生活」 「受療j で， 合計49
項 目 あ る 。 こ れ ら の 心配項 目 に つ い て “ と て も
あ る ” ～ “ な い” の 4 件 法で 聞 い た。 いずれ か
の 項 目 で 心配 あ る と 答 え た も の を， 発達段 階 ご
と に領域別 に み る と 乳幼児期 では 「健康管理」
領域が99.0 % と 最 も 多 く ， 「受療J 94. 1 % ， 「育児」
90.1 % ， 「家庭 生活J 88. 1 % ， 「親の 生活J 86. 1 %  
の 順 で あ っ た。 学童期 で は 「健康管理」 96.6 % ,
「受療」 「教育」 と も に 93. 1 % , 「家庭生活J 7 1 .3 
% ，  「親 の 生 活 J 70. 1 % で あ っ た 。 思春期 で は
「健康管理J 90.4 %， 「受療J 84.9 % ， 「教育J 83.6 
% ， 「家庭生活」 78.5 %， 「親の 生活」 46.6 % で あ っ
た。 こ の よ う に 5 領域 の 心 配 の 順位 は ， 3 期 と
も 同 じ で あ っ た。 し か し， 領域 ご と に乳幼児期 ・
学童期 ・ 思春期 の 3 期で比較す る と， 「健康管理J '
「家庭生活」 ， 「親の生活」 で有意差がみ ら れ （x2 =
7.95 ; P<0.05, x2 = 1 1 .65 ; Pく0.0 1, x2 = 3 1 .43 ; 
Pく0.01) ' こ れ ら の い ずれ の 領 域で も 乳 幼児期
に心配が多 く ， 思春期 に 少 な く な っ て い た （pく
0.05） 。 以上結果よ り ど の 発達段 階 に お い て も
「健康管理」 が第 1 位で 「受療」 と と も に 約 9 割
以 上 を 占 め る こ と か ら ， 医療 者 に よ る 支援 の 必
要性が明 ら か に な っ た と 同 時 に ， 医療関係者が
中 核的支援者 と な る 必 要性 を 示 唆 し て い る 。 3
期 に よ る 比 較 で心配領域 に 差 が あ る こ と か ら ，
そ の 時期 に 合わせた支援 の あ り 方が示唆 さ れ た。
特 に ， 健康管理， 家庭生活， 親 の 生活 の 3 領域
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に お い て は乳幼児期 に よ り 多 く の 支援 が必要 と
推測 さ れ る 。
5 つ の 領域 ご と に 各項 目 に つ い て 3 期 で 比 較
す る と ， 「健康管理」 領域では 8 項 目 に差がみ ら
れ， “健康管 理 全般” “薬 の 拒 否 ” “ 手 術 の 痕”
“疾患や 治 療 の 理解” の 4 項 目 は ， 乳幼児期が
他 の 2 期 よ り も 心配 が多 く ， “症状 の判 断” “症
状 へ の 対応” “安静の 保持” “症 状 の 悪化” の 4
項 目 は乳幼児期 が思春期 に 比べて多か っ た。 「育
児 ・ 教 育」 領 域 で は “育児 ・ 教育 全般” の 1 項
目 に 差がみ ら れ， 乳幼児期が思春期 に 比 べて多
か っ た。 「家庭 生活」 領域で は 2 項 目 ： “家庭で
の安 ら ぎ の な さ ” “遠 出 の 旅行がで き な い” に差
がみ ら れ， 乳幼児期は他の 2 期 よ り も 心 配が多
か っ た。 「親の 生活」 領域では 4 項 目 に差がみ ら
れ， “療育 の ス ト レ ス ” “家事 の 負担” “ 自 分の用
事がで き な い” “仕事への影響” で あ り ， こ れ ら
は思春期 に 比 べ て 乳幼児 ・ 学童 期 に心配や負担
が多か っ た。 「受療」 領域では “通院 の負担” に
差がみ ら れ， 乳幼児期 に 多か っ た。
以 上 よ り ， 乳幼児期が最 も 支援 の 必要な時期
と 考 え ， 年 齢 と 重症度か ら さ ら に検討 を 加 え て
支援 内容の試案 を作成 し た。
2 . 乳幼児期 にお け る 母親への支援 に つ い て
乳幼児 期 に お け る 心 配 5 領域 の 各項 目 に つ い
て 上位 3 位 を Fig. 1 に 示 し た。 「健康管理j 領域
で は “手術 が う ま く い く か ” が91 .4 % と 最 も 多
く ， “手術 の 痕” 84.4 % ， “今後の症状 の 悪化”









。。 20.0 40.0 60.0 80.0 
Fig. 1 Five Categories of Concers 





心配” が69.0 % と最も 多 く ， “今後の発達の遅れ
“体が 小 さ い” の順で あ つ た。 「家庭 生活J 領域
で は “家族 関係へ の影響” が68.3% と 最 も 多 く ，
“夫婦関係へ の影響” “遠 出 の旅行がで き な い”
の順であ っ た。 「親 の 生活」 領域では “休息が と
れずス ト レ ス ” が75.2 % と 最 も 多 く ， “家事 の 負
担” “ 自 分 の 用 事 が で き な い ” の 順 で あ っ た 。
「受療」 領 域 で は “入 院 時 の 付 添 い の 負担” が
97.2 % と 最 も 多く ， “面会 の不便” “通院の負担”
の 順 で あ っ た。 5 領域 の 問 で は 「健康管理」 領
域が上位 3 位 と も 8 割以 上 を 占 め て い て 最 も 多
く ， 特 に 手術 に 関 す る こ と ， 症 状 の 悪化 と い っ
た 児 の 生命 に 直 結 す る よ う な こ と が 大 き な心配
と な っ て い た。 ま た， 「受療」 領域の “入 院時の
付添 い の 負担” は 全 て の 項 目 の 中 で最 も 多 く ，
乳幼児期 の 殆 ど の 母親 に と っ て付添 い の 負 担 が
大 き い こ と が示 さ れた。 さ ら に 「家庭 生活J 「親
の 生活J 「育児」 領域 に も 6 割以上が 2 項 目 以 上
あ り ， 母親 の 心 配 は 生活全般 に 及 ぶ こ と が 示唆
さ れた。
重症度 と 母 親の心配 と の 関 係 に お い て 有意差
の あ る 項 目 を Table 1 に 示 し た 。 「健康管理J で
は “今後 の症状の悪化” “健康管理全般” “安静
の保持” “薬の拒否
，，
， 「育児」 で は “外 出が少な
く 虚 弱 に な る
の影響” “遠 出の旅行がで き な い” “外 出の制限”
「親 の 生活J で は “ 自 分 の用事が で き な い” で あ
り ， こ れ ら は重症 な ほ ど母親 の 心配が多か っ た。
「受療」 で は “面会時 の不便” が中等度 に多か っ
Table 1 Correlation between Mothers' Concerns and 
Severity of Disease 
N= t O I  
Cat.e位。'Y Item Heavy Middle Light Results 
Health · Dete•ioo-a\ion of dis曲目 坑a\us
Care ·W町nes abo<>t n唱dical care 
N=29 N=4 7 N=25 
： ・JJ. ·� 幻.0 64.0 o < .05 
: 86:i 61.7 亜星E o < .05 
· Di伺culty in keeping •e坑 ’.448 19 1 12.0 o < .05 
－ 」D間cultv in 即vin• medicine · 4°(4 19 1 」���
_13�！！�＿：史往時'l.k'－＂：日也笠旦F卸会Y.2.！.主＇.！！ι一一一 ・（1.4 149 20.0 －�5Jli 
Homo ・lnfiuence 開 family members : S6.2 68.1 盆E o < .01 
Life ·Limitation 1n traveling w抽 family .J.9.:i 51 . 1  44.0 o < .05 
－“一一一斗叫•！�J�.＇！..！！回世笠旦盟主d皿坦注i!t�ニL..1�.oLl旦__e.$Jl..!.
Mother.! · Less f悶e time m。出.. c相 use 62.f 42.6 1.王E o<.05 
Qi!.!ill�. 
R.M.T. ・即日目l y in 附iting th•i• ho叩italized child問n 75 9 '· 85.4 
1 ) 亡〕 ： Significa哨 岬一 analy剖s of resi帥I s\re日
2) Underlined italic numerical values : Significantly lower 




心疾患、児 を も っ 母親への支援 に 向 け て
Table 2 Correlation between Mothers' Concerrns and 
Age of Child with Heart Disease 
Gategor; Item 
Ne IQ \  
0～lage 2 ～ 3  4 ～ 6  Results 
N= 19 N=40 N=42 
Health ·D何wlty in finding 飢え seve門町 of disease status 84 2 50 0 50.0 p < .05 
1主＂＜：� 二Di_f!i_c;辺住iri_g!-!i旦m.!'_di阻止一 一一 一 周 一＿:.17主 主主主 __.1li p�O] 
Raising ・Delayed growth ond development in the future 78.9 62.5 1§.g p < .05 
一＿：＿！型u;'.!'!!_<.!Yi!'.K.笠盟主旦皿住民自慢旦！.！＇ iglit_一一虫色一一m _ _ .li. f豆J_I_
Hoi明e ·Limitati。n in traveling 叩th family 89.5 55.0 � o<.05 
Life ・Lirnitati朋 m f・m・ly-based 刷出回W acLivily S乙S m Js.1 ρく.05
一一一一＿＿：＿＇！.＜＞＿竺出笠些！竺旦竺h哩乞一一一一一一一一------2�旦一ι，，__ 2_1とE三笠
Mothers' ·Less 令ee time mo出軒 目n U<C 
E豆l'..bif£
1) 亡コ s，伊師団ntly higher on analysis of附凶al stress 
2) Underl•ned •tal・c numencal values Sigrnficantly lower 
た。
73_7 32.5 40.5 p<.ot 
（%） 
年齢 と 母親 の 心配 と の 関係 に お い て 有意差 の
あ る 項 目 を Table 2 に 示 し た。 「健康管理」 で は
“ 具 合 の 悪 い 時 の 判 断 に 困 る ” “薬 の 拒 否” ，
「育児J で は “今後 の 発達 の 遅れ” “夜泣 き や くや
ず り ” ， 「家庭生活」 で は “遠 出 の 旅行がで き な
い” “外 出 の 制限” “家庭生活 の 安 ら ぎ の な さ ’＼
「親の 生活J で は “ 自 分 の 用 事 がで き な い ” で あ
り ， こ れ ら は 0 ～ 1 歳 に 多 く 年 少 な ほ ど 母親 の
心配が多か っ た。
以 上 の 結 果 を も と に ， 心疾患乳幼 児 の 母 親 の
も つ ニ ー ズの枠組みの作成 を 試 み た （Table 3 ） 。
ニ ー ズ の レ ベル を 5 つ に 設定 し ， 心理的 レ ベル，
健康管理 レ ベ ル， 育児教育 レ ベ ル， 家庭生活 レ
ベル， 社会生活 レ ベ ル と し た 。 乙 の 5 つ の レ ベ
ル は 先 に 示 し た 5 領 域 の 心配 に ほぼ相 当 す る 。
Table 3 に 示 し た 網 掛 け の部分は重症児 を も っ母
親 に 多 い ニ ー ズ で あ り ， 左端 に 寄 っ て い る も の
は年少児の母親 に 多 い ニ ー ズ で あ り ， こ れ ら は
先 の 重症度 と 年 齢 に よ る 分析結 果 を も と に 作成
し た も の で あ る 。 な お Table の 中 央部分 に 示 し
た も の は乳幼児期全体 の ニ ー ズ と 考 え る も の で
あ る 。
Table 3 に示 し た ニ ー ズ に 対す る 支援 の 試 案 を
Table 4 に 示 し た。 心理的 レ ベ ル で は， 24時間相
談窓 口 の 保 障， 療育 に 関 わ る 情報 の 提供， 患児
の受 容へ の サ ポ ー ト 親 同 士 交流 の 場 の 提供 な
ど で あ る 。 健康管理 レ ベ ル で は ， 疾患や 治 療 に
つ い て の 理解 を 深 め ， 在宅療育上必要 と な る ケ
ア 技術が習得で き る よ う に 指 導 す る 。 育 児 ・ 教
育 レ ベルでは， 過保護 に な ら な い よ う な 育 児 の
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Table 3 Framework of Needs of Mothers in Home 
Care for the Children with Congenital 
Diseases (A Tentative Plan) 
Needs 
Needs Level I Early Children 骨 Older Ch柑伺
A. Psychological I Guilt feelings 
Supp四t I Denial 
B. Health Gace 
Lack of acccotance of child with disease 
o.何cult mpredicbng pcognosis i同1.uding sun民ical outc。me
D・te�tiort'Of'_dis�.. e.s曲面＂·；；；
Lack of unde問旬ndi』ng of 柏e CO<叫tion and treatment 
Burd� ＿！n町中；�TLme?i守l,treatmentsDi儒白紙抗民供向車問比三三
日間culty ii\giv加， .i.ea；‘cine＂ 三
Difficulty in find閑g out severity of d.sease status 
巴 Raising and I Anxoety with child ca時
Educational I Overprotection 
Support I Delayed grow出 and develcpment 〆 ～
－－
--- · ' : ' -町罰叩i&••iri 叩l:d6or acll咽� of 出ild
D. Home Life 
Long time cr;ing spent and／町 wonr;ing at ni酌t
o，何culties m kind軒·garten
Di何culties on elementa町 sch。。l
Mutual cooperafon of family members 
In刊uence 。n siblings 
Mo油e四’ bu吋en tn c町mg for 出eor children 
Linlitoti.,;,·i,;＇.�i1らお向日ぶ時
No comfortable time at home 
E. Sor.ial Life I Imoaired social life of the mother 
υm比ation of wo内 and/or resi•nat1on 
1 ） 仁コ High in se時間 cond;tions
2) Left side Hゆ in 田市
Middle column H切、 m all infant time 
R唱ht side High •n older 
Table 4 Home Care Program for Mothers of the 
Children with Congenital Heart Diseases 
(A Tentative Plan) 
Needs Level I P同町am
A. P町chological \- 24hour consultation sys回m
Support I lnfonnation about ha<ne ca時
• Help m •cceptance of the.r ch•ldrnn 
· Help in acceptance 。f disabil伶y ( Volυe changes ) 
一一 ・�Q_�£空.•i.".!'.!£f!?!..e.担E包�ぜ主主 �.！＇－一一一一一←－ e一一
日 Health C3'e I -Helping m出ers to under由nd 出e heart defect and its tr師団側
•Training in care techniques 
一一一一一一 二恒盟！盟且旦笠笠盟主主生1弘坐旦盟店主一一一一一一一
G. Raising and \ Teaching mothers how to cope w•th special problems due to di日出匂
E山c山onal l ・丁目chi川 mothe同 how to cope with their childcen's desires 
－ �＂阿佐一一一L：！！�民：！ll!!'£����－t.2.』!:19.笠盟主＇－！.＜！.ill.I世銀盟主岱＿'!!J!!.. ＜：！�.1£1>.me＿�t-.. 
D. Home Life 卜Goa<叫問ti加 with 臼mily members involved in ca珂
-Attention to relation•hio• with >iblings 
一ー一一一』�yaJ!強l主主.�£.i!I.工.＇！！；.�＿！＿＜；.！！.！＇＿1;9_2.U_pe.り:_f.a.！！世z」生一一一一← ー一一一 一
E. Soc凶 L;fe \ ·Day 国同 日開ce
SI，。礼 叫.oy nurnng ca団 関何回e
· Home v凹t川氏 serv悶e by profoss，。nals
· Avadable social resoυrces for moth_,,· so白al life 
指導， 疾患 に 配 慮 し た発 達 の 評価 と 指 導 な ど で
あ り ， 家庭生活 レ ベ ル で は ， 療育 に 関 わ る 家族
の 調 整， き ょ う だ い 関 係 に 配 慮 し た 育 児， 家庭
生 活 に 必 要 な 社会資源の活用 ， 社会生活 レ ベ ル
で は母親 の 社 会 生活 の た め の 時 間や休息が と れ
る よ う に ， デイ ・ ケ ア ， シ ョ ー ト ス テ イ ， 専 門
職 の 派 遣 な どが考 え ら れ る 。 こ の よ う に ， 心疾
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Table 5 Supporting Members for Mother and Care 
Coordination (Case Presentation) 
Needs Level 
Ca.e Membec P"Vcholo釦cal Health R •nd E. M倒、e Ufe s。c;a1 Ufe 
Famay So加se 0 0 0 0 
一一一 .Iti.!o＿＂！�也��：旦.！！＇＿0.!f.!.豆一一 一一 Q一一一一一一 ＿＿ Q一一一 ＿Q＿一 一一 一 －
Non Phys;c;an ;n charge 0 © 0 
Family Family d田to• 0 
来 Nu<Se 0 © 0 0 
c1;nical psychologist © 
F巾nd 0 
Mombe.s of the selトhelp 0 0 0 0 
&'°"P fa< pa<ents 
Casewa<ker 0 0 
0 0 
00♀ 
Pub Ii<: h回l出 n町時
Voluntee• members 
© : Care su押『t leader 
0 : Pa出al charge 
策 Nu問e P巾市町 nu同e . Care coordinator 
R. and E : R·usmg and Educal•on 
患乳 幼 児 の 母親 の も つ ニ ー ズは多様で多方面 に
渡 る た め ， そ れ ら の ニ ー ズ に対応 す る に は ケ ア
を 分担 し 調 整 す る ， ケ ア コ ー デ ィ ネ ー シ ョ ン 支
援が必要 と 考 え ら れ る 。
最後 に ， 看護婦が ケ ア コ ー デ ィ ネ ー ト 支援 を
行 っ た事例 を紹介す る。 1 0 ヶ 月 の 女児で第 2 子，
疾患は単心室， 単心房， 肺動脈狭窄 で あ り ， 今
ま で 手術 を 1 回， 入院 3 回， 通 院 は 月 に 2 回 で
あ る 。 家族は母親 33歳， 父親 34歳， 兄 3 歳 の 4
人家族で あ り ， 病院の近 く に母親の実家があ り ，
母親は患 児 の 面会や通院時 に 兄 を 実家 に あ ず け
る 。 母親は患児 の 育 児 と 入 退 院 の繰返 し で 兄 に
か か わ る 時 間 が 殆 ど と れず， 兄 が精神的 に 不 安
定 な こ と を 心配 し て い た。 看護婦 は こ の こ と に
対 し て 母親 と 父親そ し て 母 親 の 実 家 の 祖母 も含
め た 話合 い を も ち ， ま た 親 の 会 の メ ン バ ー に も
相談 し 協 力 を 求 め た 。 母親 に 対 し て は， 通 院や
面会 の 際 に は 兄 を 同 伴 す る こ と を 勧 め ， そ の 際
に は病 院 の ボ ラ ン テ ィ ア に 母親 と 兄 に配慮 し て
も ら う よ う に 依頼 し た 。 そ の 結 果， 母親の心配
や不安は軽減 し た。 支援 の 分担 に つ い て Table 5 
に 示 し た。
今後， 今 回 の試案 を 多 く の 事例で展 開 し ， よ
り 適 切 な ニ ー ズ の枠組み と 対 応 を 作 成 し ， 母親
や家族へ の 支援 を 実践 し て い き たい。
今 回 ， こ の よ う な 発 表 の 機 会 を 与 え て 下 さ い
ま し た ， 医学部長 様 は じ め 医 学会 の 皆 様 に感謝
い た し ます。
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就任講演
血小板 由 来増殖因子を 中心と し た研究
一増殖因子か ら 神経賦活 因子へ の展開一
笹 原 正 清
病理学第二講座
本 日 は こ の よ う な発表の機会 を 与 え て い た だ き あ
り が と う ござ い ま した。 滋賀医科大学病理学第二講
座で解剖およ び診断業務 に携わ り なが ら ， 血小板由
来増殖 因子 （PDGF） を 主 と す る テー マ と し て研究
を続けて参 り ま し た。 PDGF は 間 葉系 の細胞 に対す
る 最 も 重要 な増殖因子 と し て 同定 さ れ， 個体発生，
創傷治癒， 粥状硬化症， お よ び腫蕩 に お け る 細胞増
殖 に 重要な役割 を果た し， 近年では， 神経賦活因子
と し て も 注 目 さ れ てお り ま す。 PDGF が粥状硬化症
に重要で あ る と す る 説が 出 さ れてお り ま し た が， 実
際 の 病 変 に お け る PDGF の 発現 を 明 ら か に し た 研
究は限 ら れてお り ま し た 。 我々 は， 高血圧 自 然発症
ラ ッ ト （SHR） の血管病変 高脂肪食を投与 し た サ
ル の 粥腫， ヒ ト の 粥腫， balloon catheterization 後の
兎 動 脈 内 膜肥厚病変 に お け る PDGF お よ び受容体
発現 を 明 ら か に し， 病変の成 り 立 ち に お け る 役割 に
つ い て検討 し て ま い り ま し た。 こ れ と 同時に， 生体
で は脳 が 最 も 豊 富 に PDGF お よ び受容体発 現 を 示
す部位で あ る 事 を見出 し， 神経系 の 発生， 損傷修復
に お け る 役割 を検討致 し てお り ま す。
高血圧は粥状硬化症の重要な危険因子で あ り ， 高
血圧性血管病変は ヒア リ ン変性や フ ィ ブ リ ノ イ ド 壊
死 を 主 と す る 退行性病変 と 平滑筋細胞 の増殖や肥大
に よ り 示 さ れ る 進行性病変か ら な る 。 動脈内皮細胞
の機能的変化 を 明 ら か にす る た め に動脈内皮細胞の
リ ソ ソ ー ム 酵 素 活性 を 調 べ ま し た。 SHR お よ び腎
性高血圧 ラ ッ ト を用 い た研究 を行 っ た。 大動脈内 皮
細胞 に つ い て の 酵 素組織化学， homogenate の 定 量
に よ り ， 高血圧の初期では変化はは っ き り し な い が，
加齢 と と も に ， リ ソ ソ ー ム酵素活性が著 明 に 克進す
る こ と を 明 ら か に し ま し た。 大動脈内皮細胞の培養
実験では SHR の 動 脈 内 皮 に お い て PDGF-B を 主 と
す る 増殖因子産生， 放出が冗進 し てお り ま し た。 こ
れ ら の結果は， 高血圧が動脈内 皮細胞 に作用 し リ ソ
ソ ー ム 酵 素 の 活性化や PDGF-B を 主 と す る 増殖 因
子産生 を誘導 し， それぞれが， 動脈内膜の器質的変
性， あ る い は平滑筋細胞の 増殖や肥大 を き たす こ と
が高血圧性血管病変な ら びに粥腫発生の重要な初期
変化で あ る こ と を 示す も の で し た。
サルに 高脂肪食負荷を行 う こ と に よ り 人 の病変 に
類似 し た粥状硬化症病変 を得る 事が出来 ます。 こ の
病変 の解析で， PDGF-B お よ び PDGF・ β 受容体発現
誘導があ る 事がわか り ま した。 免疫組織化学によ り ，
サル と 人粥腫のすべて の病変形成段階にお いて， 病
変 マ ク ロ フ ァ ー ジ に PDGF-B が分布 し た 。 粥状硬
化症進展の 中 心的な現象で あ る 血管 内膜への平滑筋
細胞蓄積 に PDGF-B が重要で あ る 事 を 示 し ま し た 。
サル粥腫モ デ ル に 脂 質 酸 化 を 抑 制 す る Probucol を
投与す る と 粥腫進行が有意 に遅延 し た。 多変量解析
結果か ら ， 粥腫進展 に は， 血 中 LDL の 酸化 に 対す
る 抵抗性が最 も 重要 で あ り LDL の 血 中 濃度 と と
も に粥腫進展 の ほ と ん ど を 説明 し 得 る も ので あ る と
の結果 と な り ま し た。 脂質酸化が抑制 さ れた動物の
粥腫では PDGF-B や 8 ・受容体 な ど の 増殖因子発現
抑制， 細胞増殖低下が観察 さ れた。 血 中脂質の酸化
的修飾が血管壁への脂質取込み に重要で あ り ， と り
こ ま れ た 脂 質 が PDGF・B を 主 と す る 増殖 因 子 や 受
容体発現を誘導 し ， 病変形成を進行 さ せて い る こ と
を示 し ま し た。
粥状硬化症の 平滑筋細胞増殖の モデルであ る 内膜
擦後 の免大腿動脈の観察では 新生内膜での平滑筋
細 胞 の 増 殖 は 平 滑筋細胞 自 身 で 産 生 し た PDGF-B
が autocrine あ る い は paracrine に よ り 自 ら を 刺激す
る 事 に よ り 誘導 さ れ る こ と を 示 し ま した。
以上 の研究か ら 高血圧では動脈内皮細胞， 内膜擦
過 モ デ ル で は 新 生 す る 平滑筋細 胞 に PDGF-B 産 生
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冗進があ る ， ま た 高脂血症では酸化的修飾 を う け た
脂質がマ ク ロ フ ァ ー ジ に 取 り 込 ま れ， PDGF-B の 発
現 を誘導す る ， す な わ ち ， 病 因 に よ り 異な っ た細胞
が PDGF-B を 産 生 し ， 。 受容体 を 発現す る 血管壁
平滑筋細胞 の増殖， 遊走 を刺激 し， 高血圧や粥状硬
化症な ど の病変形成 に 関与す る こ と を 明 ら か に し ま
し た 。
私は， 国立京都宇多野病院で神経変性疾患 の剖検
を 担 当 し て お り ， 神経変性疾患 に も 興味があ り ま し
た ので， 脳 を 調べてみま し た と こ ろ ， 全 く 新たな事
実 と し て ， 神経組織に PDGF お よ び受容体が豊富
に発現 し て い る こ と を見出 し ま し た。 人 お よ びサル
の 脳 で は ， 広範 囲 の脳 神経細胞及 び突起 の 一 部 に
PDG下B の 発現 が観察 さ れ る 。 PDGF・B promoter の
CAT assay を ふ く む種々 の解析 も正常の マ ウ ス で は
脳が PDGF・B 発現 の 最 も 豊富 な 部位 で あ る こ と を
示 し て い ま す。 心， 肝， な ど他 の臓器で は ほ と ん ど
発現が見 ら れな い。 PDGF・B は様 々 な 強 い 生物活性
を し めす分子で あ り ， 生理的 な脳機能調節 あ る い は
維持 に重要であ る に違 い な い と 考 え ま した。 その機
能 を 明 ら か にす る 目 的で， 次 に傷害を加えた脳での
発現を調べ ま した。
ラ ッ ト 中 大脳動脈結禁 に よ る 虚血では， 従来知 ら
れて い る 3.5kb の PDGF-B 遺伝子増加 に 加 え ， 特 に
2 .6kb の も の が虚血早期 に急激 に 増加す る 。 一方で
PDGF-A 誘導は見 ら れな い。 蛋 自 発現 は虚血部神経
細胞 数日後には， 病変に集積した多数のマク ロ フ ァ ー
ジ に 見 出 さ れた。 PDGF・ β 受容体 も ， 病巣周辺部の
神経細胞， 病巣部の マ ク ロ フ ァ ー ジ， グ リ ア細胞 に
発現増強が見 ら れ る よ う に な り ます。 ラ ッ ト 脳外傷
モデルで も 同様の結果を得 ま し た。 一方で， 視神経
切断後の網膜神経節細胞死， 砂ネズ ミ 一過性前脳虚
血後 の 海馬 CAI 領域 の 神経細胞死， 一過性低酸素
／虚血負荷後 の大脳皮質神経細胞死な ど の モデルに
お い て は ， 各 々 ， 神経細胞死 に 先行 す る PDGF・B
の 消失が観察 さ れ る 。
種 々 の 障害 モ デ ル の研究か ら ， perm担ent な脳虚
血や外傷な ど， 主 と し て 神経細胞壊死 を来たすモデ
ル で は 傷害後早期 に 神経細胞 に お け る PDGF・B の
発現誘導があ り ， こ れが神経細胞 に 保護的 に作用す
る ， 一方で， 産 生 さ れ た PDGF・B は マ ク ロ フ ァ ー
ジの遊走や増殖 を 促 し ， さ ら に マ ク ロ フ ァ ー ジで産
生 さ れ た PDGF-B が他の細胞 を 刺 激 し て 修 復 反 応
を促進す る 。 他方， 一過性虚血， 一過性低酸素／虚
血負荷， 逆行性軸索変性な ど の apoptosis を 主 と し
てひき起 こ すモデルでは， 共通 し て， 細胞死 に 先行
す る PDGF-B 発 現 の 減 少 が み ら れ ま し た 。 培養神
経細胞 を 用 い た研究か ら PDGF・B は apoptosis を 抑
制す る ， 逆 に PDGF-B を 除 く こ と で apoptosis が誘
導 さ れ る こ と が示 さ れ て お り ， 障 害 後 の PDGF-B
の減少が apoptosis を ひ き 起 こ し た と 考 え て お り ま
す。 こ れ ら の詳細 に つ い て は今後の研究課題 の一つ
です。
PDGF・B 発現調節機構は不明 な部分が多 く 残 っ て
お り ます。 正常発達 ラ ッ ト 脳で遺伝子発現 を調べる
と ， PDGF α 一 ， 。 ー の い ずれの 受容体 も ほぼ一定
レ ベル の 発現 を示す。 PDGF-B 遺伝子は3.5kb の 発
現 は ほぼ一定で あ る が， 2 .6kb の も の が新生仔の特
定時期 に 一過性の発現誘導 を 受 けて い る こ と を 見出
し た 。 3.5kb の mRNA に は 約 1 kb に 及ぶ GC 配
列 に富む非翻訳領域があ り これが遺伝子 の下流部
分が蛋 自 に翻訳 さ れ る 事 を 強 く 抑制 し て い る 。 一方
で2 .6kb の も の で は， こ の 非 翻訳領域の配列が欠損
し てお り ま し た。 2 種類 の遺伝子は正常発達脳や虚
血侵襲 を 受 け た脳で異な っ た発現調節を受け， 神経
細胞 に お け る PDGF-B 蛋 白 発現 に2 .6kb の 遺伝子が
重要で あ る 事 を種々 の方法に よ り 明 ら か に し ま し た。
発達脳で神経細 胞 に PDGF-B が発現す る 時 期 は
シナプス 形成， 神経伝達物質受容体改変等， 脳高次
機構構築が活発 に行われて い る 時期 です。 神経細胞
の 分化や成熟， あ る い は シ ナ プ ス 伝達 に PDGF・B
が重要な役割 を 果たす こ と を し めす情報が蓄積 さ れ
つ つ あ り ま す。 脳 で PDGF が ど の よ う な 役割 を し
て い る の か を機能的 な側面か ら 解明 し ， 脳の発達機
構の解明や疾患 治療 に役立つ研究 を お こ な う 事が今
後の課題 と考えてお り ま す。
上皮増殖因子 （EGF） は神経幹細胞 の増殖， 維持
に重要ですが， 脳 に はそ の ligand がほ と ん ど な く ，
生体 に お け る EGF の 役割 が 明 ら か に な っ て お り ま
せ ん で し た 。 EGF 受容体の ligand と し て 作用 す る
Heparin-binding Epidermal Growth Factor (HB-EGF) 
が脳神経細胞お よ びグ リ ア細胞に広 く 分布 し てお り ，
発達あ る い は脳損傷モデル解析か ら ， HB-EGF が神
経組織で EGF 受容体 の Ligand と し て 働 く 可能性 を
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明 ら か に し ま し た。
こ れ ま で ， 主 と し て 疾患 や 正 常 組 織 に お け る
PDGF お よ び受容体発現 を 調べて参 り ま し た。 今後
は機能的な解析 を行 う 予定であ り ， PDGF-B の 阻害
剤 を 用 い た研究では， 虚血／再濯流後の 腎臓尿細管
上皮細胞の再生 に PDGF・B／ β 受容体 シ ス テ ム が重
要 で あ る 事 を 示 し ま し た 。 現 在 脳 に anti-sense
oligonucleotide を 投 与 し た機能実験 も 行 っ て お り ま
す。
遺伝性 に 白 内障 と 人側頭葉蹟痢類似の癒痛 を お こ
し て く る ラ ッ ト の原 因遺伝子を追求する研究 に も 参
加 し て お り ま し た 。 連鎖解析 に よ る 疾患 遺伝子の
mapping と 候補遺伝子解析の 2 つ の面か ら 追求 し て
お り ます。 遺伝様式， 各々 の疾患 が複数の 遺伝子異
常 に よ り 発症す る こ と ， 異常遺伝子の分布する染色
体な ど を 決定 し て き ま し た が研究 の途上です。
病理に携わる も の と し て 人 の 疾患 の観察を大切
に し ， 最終的 に役に立つ研究 をする と い う 目 的意識
を持っ て， 教育， 診療， 研究 に 日 々 努力 を積み重ね
て参 り た い所存で ござい ます。 ど う ぞよ ろ し く 御指
導賜 り ます様お願い 申 し 上げ ま す。 最後 に と れ ま で
御 指 導 い た だ き ま し た 挟 間 章 忠 先 生 ， 故 Russell
Ross 教授 を は じ め と い た し ま す 先 生 方 に 深謝 い た
し ま す。
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就任講演
骨折予防 に対す る看護学的 ア プロ
ーチ
梶 田 悦 子
医学部地域老人看護学講座
1 . は じめ に
高齢者の骨折 は大腿骨頚部 下部胸椎や腰椎の椎
体， 榛骨遠位， 上腕骨近位な ど に好発する。 こ れ ら
の 内， 大腿骨頚部骨折は歩行機能 を 大 き く 障害 し て
高齢者の 日 常生活動作 （Activity of daily living） や
生 活 の 質 （Quality of life） を 大 き く 損 な い ， 寝 た
き り や老人痴呆等の合併症 を 引 き 起 こ す た め 1 , 2) '  
老人骨折 の 中 で も極め て重要な骨折で あ る 。 ま た，
大腿骨頚部骨折受傷後 に は余命が短縮す る と の報告
も さ れて い る 3, 4 ） 。 さ ら に， 骨折 に よ る 機能低下等
に よ り ， 日常生活動作の 自 立が遅延 し て い く 事例 の
増加や家族の介護負担が増加す る こ と が予想 さ れる。
こ れ ら の骨折は多 く の 場合転倒 を 直接 の原 因 と し て
発生す る が， 通常骨組露症 に よ る 骨 の脆弱性 を そ の
基礎 に も つ。 し た がっ て 骨組露症 の予防は転倒予
防 と 並んで， 高齢者の 骨折対策 と し て極め て重要で
あ る 。 骨組難症は加齢や 閉経 と い っ た生物学的要因
に 加 え 生活習慣 と も 関連が深 い。 地域看護 の現場に
お い て も 婦人 の健康づ く り や老人保健法 に よ る 健康
診査に骨組難症健診が加わ り ， 骨量減少者の ス ク リ ー
ニ ン グ と ラ イ フ ス タ イ ルや生活環境 を 整 え る 予防策
が と ら れて い る 。 し か し ， 効果的な予防対策 を 立案
し て い く に は骨量減少者の ス ク リ ーニ ングだけでは
な く ， 骨量減少や骨折 に影響す る ラ イ フ ス タ イ ルや
生活関連要因 の 詳細 な解析が重要 と な っ て く る。 こ
こ で は著者 ら が地域在住の 中 高年女性 を対象 に行っ
て き た 生活要 因 と 骨量減少 と の 関係， 大腿骨頚部骨
折患 者 と 非骨折患 者別 に みた視覚情報 と 生活要因 と
の 関 連 に つ いて述べる。
2 . 断面研究か ら みた 中高年女性の腰椎骨密度に影
響する ラ イ フ スタ イ ル要因
表 1 に は地域在住 の 中 高年女性1 73人 の 骨 量 と ラ
イ フ ス タ イ ル要 因 の関連を示 し た。 骨密度 を基準変
数 と し ， 説明変数 と し ては骨密度に影響 し う る 要 因
で あ る 年齢． 体重， 握力， 閉経の状態 （有経者 0 ,
閉経者 1 ） ， 運動習慣 （あ り を I ， な し を 0 ） ， カ ル
シ ウ ム 摂取量， 骨折既往歴 （あ り を l ， な し を 0 ) '
努力性肺活量， 労働強度， 喫煙習慣 （あ り ， ま た は
止 め た を I ， 吸 っ た こ と がな い を 0 ） の 10項 目 を投
入 し て stepwise 法 （Fin=2 , Fout=2 ） で重 回 帰 分析
を行っ た。 そ の 結果， 年齢は骨密度 を減少 さ せ る 方
向 に 働 き ， 握力， 体重， 運動習慣は骨密度 を 上 昇 さ
せ る 方向 に 働 い て い た。 体重やBMI と い っ た体格指
標 は 骨 密 度 を 有 意 に 上 昇 さ せ る と い う 報 告 が 多
く 5 7 ） ＇ 著者 ら の結果 に お い て も体重は骨密度減少
に対す る 防御 因子 と し て作用 す る こ と が示 さ れた。
表 1 骨密度 に対す る体格 ・ 体力指標， 年齢， ラ イ
フ スタ イ ル要員の重回帰分析 （Stepwise 法）
日＝173
独 立 変 数 標 準 偏 回 帰 係 数
年齢
閉 経 の 有 無 （有経 者=O， 閉経者＝ I )
体重 （kg)
控室 カ (kg) 
定期的運動 （あ り ＝ I ， な し ＝O)
カ ル シ ウ ム 録取量 （mg/day)
最近の 労働強度 （強度 0・6)
皇室カ (kg) 
骨折既往歴 （あ り ＝ I ， な し =O)
努 力 性肺活量 （ml)
喫 煙 習 慣





















R' = 0.50 
・ ：p<0.05, •• :p< O訓，••• :p<0.00 I. R＇： 決定係数
J 採択 さ れ な か っ た 変 数， F-in �2. F-out =2 
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骨折予防に対する 看護学的 ア プ ロ ーチ
肥満は虚血性心疾患や糖尿病な ど重要な危険因子で
あ る ので， 極端な肥満は さ け る べ き で あ る が， 骨粗
暴言症予防の観点か ら は 閉経後 特 に 高齢期 に あ っ て
はやや重め の体重 を 維持す る こ と が重要であ ろ う 。
体力指標で は握力が骨密度 を 増大 さ せ る 方向 に 働 く
こ と が示 さ れた。 一般 に骨密度はその部位 の メ カ ニ
カルス ト レ ス に影響する と考え ら れ， 握力 と 梼骨骨
密度， 背筋力 と 腰椎骨密度 に 正の 相 闘が報告 さ れて
い る 8 ー 1ヘ 著者 ら の測定 し た筋力 は 前腕部筋 力 で あ
る 握 力 で あ り ， 腰椎 に直接張 力 を 及ぼす筋肉 の 筋 力
を 測 定 し た も の で は な い 。 し か し ， Kritz-Silver-
stein川 ら は腰椎骨密度 と 握 力 は有意な正 の 関 連 を も
つ こ と を認 め て い る 。 握力は全身の 筋力 を代表 し ，
老化の 良 い指標 と考え ら れてお り ， 腰椎 を支持す る
筋 力 を あ る 程度反映 し て い る も の と 思われる。 こ れ
ま で運動 と 骨密度 と の 関係を調査 し た報告では， 荷
重 負 荷 運 動 は 骨 量 を 増 加 さ せ る と す る も の が 多
い1214） 。 し か し ， 一方早足歩行程度 の運動負荷では
閉 経後の骨量低下 を 予 防で き な い と す る 報告 も見 ら
れ15） . 骨 量 を 増大 さ せ る た め に は あ る 程度強い負荷
の運動が必要 と み ら れ る 。 し か し， 表 に 示 し た運動
習慣は， 山歩き， ゲー ト ボール， 体操等で必ず し も
強 い 運動ではない。 強い運動を必要 と し た研究は い
ずれ も 1 年未満12 川 で， そ の た め に 強い運動 を 要 し
た も の で あ ろ う 。 激 し い運動を短期 間 に行 う の で は
な く 習慣化 さ れた運動の場合， 軽 い も の で も あ る 程
度 の効果が見 ら れ る のか も 知れない。 た と え軽い運
動で あ っ て も ， こ れ を 習慣化す る こ と が重要で あ る
と 思われる。
骨量 に影響す る 重要な要因 と し て は体重や筋力，
身体活動以外 に も カ ル シ ウ ム 摂取量があ る 。 著者 ら
の調査結果で は カ ル シ ウ ム 摂取量 と 骨 量 と の 関連は
認め ら れな か っ た。 カ ル シ ウ ム と 骨量 と の 関連 を検
討 し た結果では， カ ル シ ウ ム 低摂取地域では高摂取
地域に比べて骨量が低 く 骨折の頻度が高 い16） と い
う 報告があ る 一方， 骨密度 と カ ル シ ウ ム摂取量 に 関
連 は な か っ た と す る 報告 も あ り 1ぺ こ の 関連は疫学
的 に必ず し も 明確ではない。 カ ル シ ウ ム 摂取量の影
響 は 閉 経者よ り 有経者に現れ る 傾向があ る こ と ， 成
長期 の骨密度 に は カ ル シ ウ ム 摂取量がよ り 明 ら かな
影 響 を も つ こ と か ら 考 え て ， カ ル シ ウ ム 摂取 量 は
peak bone mass の 形成期 に よ り 明 ら か な 影 響 を 及
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ぼす の か も 知れない。
3 . 閉経後女性の ラ イ ス スタ イ ル要因か ら みた骨粗
軽症予防対策
1 で述べた調査対象者の う ち 閉経者の み99人 を 4
年間追跡 し， 骨 量 と ラ イ フ ス タ イ ル と の 関連を探っ
た結果の概要 を以下に述べ る 。
表 2 に は ， 追 跡 開 始 時 点 の ラ イ フ ス タ イ ル 別
BMD 年間減少率 を 示 し た 。 表 3 に は BMD 年間減
少率 を従属変数， 独立変数 と し て 閉経時年齢， 骨折
家族歴， 握力， 体重， ラ イ フ ス タ イ ル要 因 の 10項 目
を投入 し て重 回帰分析 を行 っ た。 平均年齢60歳 の 閉
経女性の 4 年間 の BMD 年 間減少率 と ラ イ フ ス タ イ
ル要因 を検討 し た結果， 骨量減少 に 大 き く 影響す る
要 因 と し て， 加齢， 早期閉経者， 骨折の家族歴 を 有
す る 者， 喫煙習慣 を 有す る 者， 牛乳 を定期 的 に 摂取
し な い 者で あ っ た。 ま た BMD 減少群 と 非減少群
の 間 で ， 有 意 差 は な い も の の カ ル シ ウ ム 摂 取量が
600mg以上 の 者， 定期的運動習慣があ る 者は減少率
が少な か っ た。 早期閉経は大腿骨頚部骨折や骨量低
下 の危険要因で あ る と 言われて い る 附則。 Soda ら は
50歳未満で 閉 経 し た者の BMD は 50歳以降で閉経 し
表 2 追跡開始時点の ラ イ フ スタ イ ル別 にみた閉経
女性 に お け る BMD 年間変化率
年齢、 体格、 筋 力













く 60 歳 （n=47)
ミ 60 歳 （n=52)
< 50 歳 （n=62)
;;;: 50 歳 （n=37)
< 5 年 （n=l9)
;;;: 5 年 （n=80)
あ り （n= J 5)
な し （n=84)
強度 0 - 3 (n=59) 
強度 4 - 6 (n=40) 
く 600mg/day (n�30) 
孟 600mg!day (n�69) 
定期的に掻取 （n=83)
不定期 （n=l6)
あ り （n= 8) 
な し （n=9 J )
< 20kg (n=J3)  
孟 20kg (n=86) 
あ り （n=23)
な し （n=76)
く 45kg (n=J9) 
註 45kg (n=80) 
BMD 年間変化率
(%, Mean 土 SD.) 
ー 1 . 1 2 :': 0.84 
-0,04 ± 1 .21 
・0.53 土 1 19 
-0.59 ± 1 . 1 7  
ー 1 .50 = 0.64 
-0.33 ± 1 . 1 7  
・ 1 .06 :!: 0.87 
-0.46 ± 1 .20 
・0.4 1 ェ 1 .22
・0.77 ± 1 .09 
-0.66 ± l.32 
・0.48 ± 1 . 1 2  
-0.52 ± l . 1 3  
-0.75 ± 1 .43 
ー 1 .27 土 1.57
・0.49 ± 1 . 1 3  
・0. 1 6 ± 1 .45 
-0.66 ± l . 10  
-0.36 :': 1 . 1 1  
心.61 士 1 .20
・0.47 ± 1 . 10 
心.57 ± 1 .20 
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表 3 閉経後女性 に お け る BMD 変化率 に 対す る 閉





骨折家族歴 （あ り ＝ I， な し=O)
喫煙習慣 （吸 う ＝I， 吸わな い喝）
牛乳鋲取習慣 （定期的に鎮取＝I， 不定期=O)
定期的運動 （あ り ＝ I， な し=O)










R' = 0.39 
再 が0. 15， ・ ：p<0.05, •• :p<O.O I ，•・・ が0.00 1 . R＇： 決定係数
・： 採択 さ れ な か っ た変数， F-in =2. F-out =2 
た者よ り 低 く ， こ の差 は60歳以降 に な っ て も 続いて
い た と 報告 し て い る 1ヘ BMD 減 少率 で み た 場合50
歳未満 と それ以上では差はなか っ た が， 重回帰分析
で は骨密度減少 に有意に影響す る こ と が示 さ れ， 早
期 閉経者へは重点的 に 指導 を強化す る 必要性が示 さ
れた。 腰椎骨塩量への 閉経の影響 に つ い て は一般に
閉 経 に 伴い急激 に低下す る と 言われて い る 18. 21. へ
本調査では， 閉 経後年数が 5 年未満の者の BMD 年
間減少率は － 1 .50 ± 1 . 1 9 を 示 し ， 5 年以 上 の 者0.59
± 1 . 1 7 よ り 有意 に 多か っ た。 ま た ， Baseline 時点の
腰椎骨密度は， 閉経後10年前後 ま で の低下が最 も 大
き く ， そ の後は横這 い で あ っ た。 中 高年女性 を対象
に し た健診では， 閉経後 5 年前後の者に は骨量減少
を最小限にする よ う な対策 を講 じ る こ と が重要 と 考
え ら れ る 。
次 に 骨量減少 に 影響する ラ イ フ ス タ イ ル要 因 を み
る と ， 骨折 の 家族歴 を 有す る 者は BMD 減少群 にお
い て有意に多か っ た。 Baseline 時点で の 骨 密度 と 家
族歴 の 関連 は 認 め ら れな か っ たが， BMD 減少率 と
は関連が認め ら れた。 最近では骨密度 と 遺伝子 レ ベ
ルの検討に よ り 23-2ぺ 骨 に 関 わ る ビ タ ミ ンD受容体
遺伝子多型 と 骨密度 に 関連が あ る こ と 等が報告 さ れ
て い る 。 本調査結果か ら も 遺伝的素 因 の あ る 者は
骨量減少が大 き い と 思われ る 。 従 っ て， 健診等で骨
折 の家族歴 を有す る 者 に は 閉経時期や年齢 を考慮 し
た 上で， 骨量減少 を最小限 に と どめ る 生活指導が必
要 と な っ て く る 。 次 に 喫煙 と の 関連では， 喫煙習慣
の あ る者は BMD 減少率 を 有意 に 大 き く す る 傾向で
あ っ た。 喫煙者では非喫煙者 に比べて骨密度が低 く ，
大 腿 骨 頚 部 骨 折 の 発 生 頻 度 が 高 い と 言 わ れ て い
る 25. 2ヘ 喫煙が骨塩量 を 減少 さ せ る 機序 と し て は，
女性ホルモ ン に対する 影響や消化管で の カ ル シ ウ ム
吸収の 阻害等があ り ， 喫煙は直接的， 間接的 に も 骨
量 に 大 き な影 響 を 与え て い る 。 ま た， 喫煙者 に は痩
せが多 く ， 低体重で喫煙者は骨量低下が大 き い と も
言われて い る 2ヘ こ れ ら の こ と か ら ， 閉経後女性で
喫煙者 に は体重 を考慮 し て， 禁煙指導 を徹底 し て い
く こ と が骨組露症予防対策の 1 つ で あ る と言えよ う 。
4 . 大腿骨頭部骨折患者 と 非骨折患者別 にみた ラ イ
フ スタ イ ル要 因
こ れ ま での老人骨折 に お け る 看護研究は， 早期離
床 の た め の看護方法の工夫 在宅 リ ハ ビ リ テー シ ョ
ン の検討， 転倒要 因 に 関す る 検討が見 ら れ る27 29） 。
こ れ ら の研究では個 々 の骨折患 者へ の退院指導や骨
折予防の た め の指導指針等 を提示で き る 。 し か し ，
重要な こ と は い ま だ骨 折 に 至 ら な い高齢者 と 骨折を
経験 し た 高齢者の生活因子に違いがあ る か ど う か を
検討 し ， それを看護指導内容に取 り 入れて い く 必要
が あ る 。 大腿骨頭部骨折の 受傷機転要因 と し て， 視
力 ・ 聴力障害， 姿勢 ・ 歩行障害， 脳血管 ・ 神経障害，
循環器障害， 精神障害， 薬剤の作用 ・ 副作用 と い っ
た 高齢者の 内的要因 と 環境の外的要因が言われて い
る3ト刊。 中 で も 高齢者の感覚障害は ADL に 大 き く
影響す る と 考 え ら れ， 高齢者の歩行運動 に お い て 障
害物 を ま た い だ り 階段 を 降 り る 時や手す り に つ か ま
る 時 な ど に お い て視覚情報は重要で あ る 。 骨折の受
傷機転で あ る つ ま づきや踏み外 し は， 視覚情報 も影
響す る と考え ら れ る の で 大腿骨頚部骨折患 者 と 非
骨折患 者にお け る 視覚情報の相違 と 生活国子の特徴
を み て み る 。
表 4 に は 生活習慣， 既往歴別 に骨折患 者 と 非骨折
患 者 を 比較 し た 結果 を示 し た。 過去およ び入院前 ま
で の運動習慣 をみて も 両群 と も 運動習慣 の あ る 者 は
30 % 程度で あ る 。 身体活動 は高齢者 を考え た場合
強 い運動の継続や習慣を も つ こ と は 困難 と 考 え ら れ
る 。 それ よ り も 自 分で食事の用意が出来 る こ と ， 1 
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高齢者は同 じ 歩行環境 に お い て 青年者よ り 視覚情報
が狭い こ と 15） が報告 さ れて い る 。 歩行時の地面 あ る
い は床 に 接す る 際 に， 視覚情報の 役割は重要で あ る
が， 眼は老化 に 伴 う 機能低下 を き た し やす く ， 白 内
障な ど に よ っ て視力 は容易 に 障害 さ れる 。 骨折群 と
非骨折群 の 白 内障既往歴 を み る と ， 両群 と も 約半数
の も のが過去 ま た は現在 に お い て 白 内障 の既往があ
る。 白 内障 を 有 し て い な く て も視 力 に つ い て は老 人
が2 0歳代 と 同様の視力 を得ょ う と すれば， 60歳代で
2 倍， 80歳代では 4 倍程度の照明が必要 と言われ る 。
骨折を起 こすつ ま づきや踏み外 し と い う の は筋力低
下や薬物 の 内 服そ の他 の 内 的要 因 も影響 し て い る と
思われ る が， 視力障害 に よ る 物 の 「見え に く さ J
影響要 因 の 1 つ で あ る と考え ら れ る 。 高齢者では視
力 障害が多 く ， 昼間 に加えて夜間照明では不十分な
こ と が多 く ， 白 内障患 者な ど視 力 が あ る 程度保たれ
て い て も 夜 間 で は コ ン ト ラ ス ト 感度が低 く な る と 考
え ら れ る 。 骨折群 ・ 非骨折群 と も 「薄暗 い 時 に 物 が
見 え に く い j と 回答 し た 者 は 30～40 % み ら れ た。
Cummings ら 却 は， 女性の骨折患 者 に 対 し て 骨 折 の
要 因 を 検討 し ， 薄暗い所で物が見 え に く く な る こ と
も 骨折 に影響 し て い る こ と を 示 し て い る が， 今回 の
結果か ら それは確認で き な か っ た。 し か し ， 有意差
はなか っ た も の の 「遠近感がな く な っ たj と 回答 し
た者は骨折群 に 多 く ， コ ン ト ラ ス ト 感度 に 加 え て 深
度視力が低下 し て い る こ と も 考 え ら れた。 Dargent­
Molina ら却 は在宅高齢女性 に お いて感覚 の 障害はA
DL に 大 き く 影 響 す る こ と と 視 力 に 加 え て深度視力
が有効 と 報告 し て い る 。 高齢者で は遠方視 力 が低下
す る と 言われ， 遠近感 の能力 を み る 深度視 力 は加齢
に伴い低下す る。 これは 日 常生活にお い て物の距離
判 断 と 深 い 関係があ る と 思われ る 。 最近 1 年間の転
倒割合は骨折群は非骨折群に 比べやや多か っ た が，
骨折予防に対する 看護学的ア プ ロ ーチ
表 4 生活習慣， 既往歴別 にみた骨折患者 と 非骨折
患者の比較
n ( % )  
x ＇－検定
あ り 13 (34.2) 1 5 (38.5) 
な ＿l_,_ 2rn_)5.8) 24(6 1 .5) __ IL$ 
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な し 3H92. n 29 (1_sc4）一 ＿ ＿ J!�QJー
あ り j 5 (3"8.5γ 7 ( 1 7.ーの
なL,__ 2H§L5) 37(8_2_. 1) _ _ _11$Q,QS 
あ り I (  2.9) 3( 7め
＿ ＇.，主 ＿l,＿ ー ー ー － －�4 �97,l� - _J,5_(.9_2_.J）＿ ー ー ー ＿Q.• S.ー
あ り 16 (45.7) 1 1  (30.6) 
_t,主 ＿l_,_ _ _ _ _  . l� ｛？�，�� _ _  J,5_(6_9_.�）. . .Q�Sー
あ り 26(68.4) 1 9(48.7) 
な し l�（JJ .6) 20(?1.J） 一 . J!SQJ 
あ り 1 0 (27.め 一 一 五i(i3 7) 














n s  
人で外出で き る と と ， 友人 を訪ね る ， 他 と 交流 を 持
つ な ど の手段的 自 立 を 高 め た り ， 社会的役割 を も つ
こ と が活動能 力 を 高 め て い く こ と に つ な が り ， そ の
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n s  
不 明 お よ び無 回 答 は 除外
喫煙あ り は 、 「吸 っ て い る J と 「 禁煙 し た 」 を併合
10 ～ 20 代の 牛乳録取




表 5 に は骨折患 者 と 非 骨折患 者別 に みた視覚情報
（ コ ン ト ラ ス ト 感度） を 示 し た。 骨折患 者は非骨折
患 者 に 比 較 し て l .5cycle/degree の 低 周 波 数 領域 と
3cycle/degree の 中 間 周 波 数 領 域 お よ び 18cycle/de­
gree の高周波数領域 と も 低い傾向が伺えた。 特 に 低
周波数領域にお いて骨折群が有意に低か っ た こ と は，
物 の認識能力が低い こ と に な り ， 骨折の受傷機転で
あ る 転倒 に つ な が る 危険 因子 と 考 え ら れ る 。 高齢者
の 階段 を 降 り る 動作 中 の 眼球運動の特徴の検討か ら
骨折患者 と 非骨折患者別 にみた コ ン ト ラ ス ト 感度表 5
(M ± SD) 
1 8  12  6 3 1 .5 
空間周波数
(cycles/degree) 
0. 172 ± 0.225 
0.264 ± 0.252' 
0.362 ± 0.253 
0.407 ± 0.257 
0.552 ± 0.226 
0.6 1 6  ± 0. 1 82 
0.7 1 9  ± 0 . 1 98 
0.778 ± 0.097' 
0.698 ± 0. 1 7 1  
0.762 ± 0.068 
骨折群 (n=39) 
非骨折群 （n=39)
コ ン ト ラ ス ト 感度 は コ ン ト ラ ス ト 間値の対数値 を 示 し た
・ ： p<0.05, # : p<0. 1 
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両群 と も 半数以上 の者に転倒経験があ る。 今回の対
象者の平均年齢は8 1歳 と 殆 どが後期高齢者で あ り ，
バ ラ ン ス 能 力 や 筋 力 は低か っ た こ と か ら 骨折群 と 非
骨折群 と も 転倒 し やすい傾向をすで に も っ て い る と
推測 さ れ る 。 ま た， 50歳以降か ら 今回 の入院迄 に骨
折歴 の あ る 者は骨折群が非骨折群 に 比べて有意 に 多
か っ た。 大腿骨頭部骨折 は環境の改善 に よ り ， 半分
はかな り 予防で き る 。 視覚情報 と 骨折 と の 関連で言
えば， つ ま づ い た り 踏み外さ な い よ う 物の認識 を 的
確 に 捉 え る こ と が 出来る よ う に 室 内 照明や環境整備
を 詳細 に指導す る こ と で骨折を予防で き る と考え ら
れ る 。 ま た， 転倒経験や骨折既往歴 を も っ 者 に は視
覚情報 を考慮 し な が ら 骨折予 防 を 強化する 必要があ
る と 思われ る 。
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要 旨
本 レ ビ ュ ー は 2 つ の 主要部分よ り な っ て い る 。 最
初 に は， 英 国 に お い て追跡的観察 に よ っ て得 ら れた
骨粗影症 と循環器系疾患の発症 に関する 事例研究が
示さ れて い る 。 循環器疾患 に つ い て は， 人生 の後半
に お け る 骨折や骨粗意症 に関する 縦 断研究 を行 う 際
に た め に な る 多 く の経験が蓄積 さ れて い る 。
こ れ ら か ら 得 ら れた成績は， 人 生 の 早 い段階， 特
に 出生時体重や乳幼児期 の成長が人生の後半 に発生
す る 疾病 に 関係 し て い る こ と を示 し て い る 。 後半 に
は， 検討 し た各研究の 要約が示 さ れて い る 。 そ こ に
は， 調査項 目 ， 対象集団， 調査期間や調査手段な ど
研究の方法等が記載 さ れて い る 。 さ ら に こ の部分 に
は， （ 1 ）デー タ 分析あ る い は結果 を解釈す る 際の縦断
研究の特長に関する現象的な こ と， （2）収集さ れたデー
タ の特長， （3）縦断研究 の集団代表性の損失や追跡 を
維持す る 際の 問題点， に つ い て も 言及 さ れて い る 。
結論 と し て， まず今 回 の 人 生後半の骨折や骨組繋
症 に 関 し て縦断研究で何を追跡す る のか， そ し て ど
の よ う な追跡方法が最 も 適切 な の か を熟慮 し て決め
る こ と が重要 と な る 。
緒 言
高齢化社会の到来 に 伴 い 人 生後半 にお け る 自 立
し た活動的な生活 に基づい た人生 の質が希求さ れて
い る 。 し か し な が ら ， 加齢現象に加え て社会的隠退
は様々 な傷害や疾病が高齢者 をおそい， いわゆ る 健
康寿命の短縮 を も た ら す こ と も 多 い。 こ れ に 該 当 す
る も の と して， 高齢期 の骨折があ り ， そ の頻度 は近
年わが国 で も 急増 し て お り ， 「寝 た き り J の原因 と
し て無視で き な い大 き な 問題 と な っ て い る 。 こ の よ
う な状況の も と で， 高齢期 の 骨折発生の主要な要因
と な る 骨組意症 に お い て も 近年数多 く の報告がな
さ れて い る。
また， 診断や治療 に 関 し て も 新 し い方法 の開 発が
著 し く 進ん で い る 。 こ れ ら 新 し い方法を取 り 入れた
研究では， 目 下 の と こ ろ 横断的研究 に頼 ら ざる を得
な い。 し か し な が ら ， 縦断的研究 に よ り ， 骨折 ・ 骨
粗露症 の予防や発症後の 回復な ど の 経緯 を 明 ら か に
し， 対策 に資する こ と も求め ら れて い る 。 本 レ ビュー
で は 日 本 に お け る 骨折 ・ 骨粗繋症予防を指向 し た研
究 を 展 開す る た め に， 先進国で あ る 英 国 に お け る こ
の分野の研究 を レ ビ ュ ー し た。
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1 . 事例検討
閉経は骨折の危険因子で あ る が， こ の 閉経そ の も
のが出生時の体重 と ど のよ う に 関連 して い る のか を，
英国 シ ェ フ ィ ール ド 州 と ハ ー ト フ ォ ー ド 州 の 出 生 コ
ホ ー ト か ら ， シ ェ フ ィ ール ド 州北部総合病院 の産婦
人科の Cresswell 医 師 ら に よ り 各 人 の 出 生 時お よ び
1 歳時の体格 の記録 と ， 血清 中 の卵胞刺激ホルモ ン
25/ml 以 上 も し く は 自 然閉 経 し た 場合 を 閉経 と 定義
し ， こ の両者の関連が検討 さ れた。 そ の成績の主要
な も の を表 1 と 表 2 に 示 し た。 表 1 に は 出生時およ
び 1 歳時の体重別 に みた平均閉経年齢 を 示 し た。 出
生時の体重 と 閉経年齢 と の 聞 に は特 に 関連を見 る こ
と は 出来な か っ たが， 1 歳時ではそ の体重の低い群
ほ ど， 閉経年齢が若 く な る 傾向 に あ っ た。
表 2 に は 閉経の有無別 に現在及び出生時の体重そ
の他1の要因 を 示 し た。 閉経群でポ ンデ ラ ール指標の
高 い 傾 向 を 示 し た も の の ， 成人期 の 喫煙や体重 と は
表 1 出生時および 1 歳時の体重別 にみた平均閉経
年齢
体重 （ ポ ン ド）
出生時体重
亘 5.5
- 6 5  
- 7 5 
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表 3 英国ハー ト フ ォ ー ド 州 で 出 生 し た 1 01 41 人の
男性の出生時お よび 1 歳時の体重 と虚血性心疾
患および脳卒中の SMR
体重 ポ ン ド （kg)
出生時
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（英国 サ ザ ン プ ト ン 大学、 小 児疫学 D.J.P Barker ら の 資料、 1998)
関連が見 ら れ な か っ た 。 Cresswell 医師 ら は， こ れ
ら の観察よ り 幼児期の健全な発育が人生後半の卵巣
機能の保持 に も 必要な事 を 強調 し た。
今回， ． 骨粗暴言症 と の 関連に 限 ら ず， 英国 の コ ホー
ト 調査は出生時か ら 1 歳 あた り の健全な発育が虚血
性心疾患， 脳卒中， 悪性新生物な ど成人期の主要な
疾患の 予 防 に も 繋がる こ と を 強調 し て い る （表 3 ,
表 4 参照） 。
2 . 文献 ・ 資料調査
本研究の主 旨 に の っ と り 英国 に お け る コ ホー ト 研
究 に つ い て検討 し た。
(1） 英 国 に お け る コ ホー ト研究の概要
小児期 を 中 心 と し た コ ホー ト研究は通常集団 を代
表 と す る も の の他に， 患者や特定集団， 特 に精神発
達遅滞児や精神障害児 を対象 と す る も の があ る が，
今回は前者 に つ いて文献 レ ビ ュ ー を行っ た。 すなわ
表 2 閉経の有無別 にみた現在及び出生時の体格お
よ びその他の要員
成 人矧の体 重 （���成 人 矧 の 身 長 ） 
非閉経俳 句込223)
66.9 
16 1 .4 
成 人 期の肥満度 （体重 kg/身 長 m') 25 7 
成 人期 の 喫煙率 （%） 1 7.0 
出 生 時 の 体 重 （oz) 1 1 3 .8 
出 生時の頭図 (in) I J .J 
出 生 時 の 体 長 （in) 19.7 
出 生 時 の ポ ン デ ラ ー ル 指 標 （kg! 身 長 m') 25.8 
胎 盤 重 量 23.2 
在胎週 39.8 
閉経群 （n�12J p 値
63.0 O.JJ 
1 6 1 . I  0.87 
24.7 0.)7 
25.0 0.44 
1 1 5.0 0.79 
13 .2 0.84 
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表 4 英国ハー ト フ ォ ー ド 州で出生 した5585人の女
性の出生時および 1 歳時の体重と虚血性心疾患
の SMR
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75 削�’�i；“.拙；》,: 9 1  96 8 1  
（英国 サ ザ ン プ ト ン 大学 、 小 児 疫学 DJ.P B町leer ら の 資料 、 1998)
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ち英国における通常集団を対象 と し た代表的な コ ホー
ト 研究 を検討 し た （表 5 ） 。 コ ホ ー ト研究の 中 に は，
セ ンサ ス ， 出 生届 （記録） ， 学校記録， 疾病登録，
死亡記録， 軍隊記録等の既存 のデー タ を利用 し ， こ
れ ら のデータ の レ コ ー ド ・ リ ンケ ー ジ を行 っ て， 追
跡す るデータ パ ン ク に基づ く コ ホー ト研究があ る。
こ の 種 の も の と し て 英 国 の OPCS Longitudinal 
Study が あ る 。 こ れ は 197 1 年セ ンサス に よ り イ ン グ
表 5 ー 1 小児期対象の英国 に お け る 主要な コ ホー ト研究 （通常集団の 出生 コ ホ ー ト研究）
プ ロ ジ ェ ク ト 調査対象国




3)Child Heal出 回d 英国
Education Study 
( 1970 British birth cohort) 
4)Aberdcen Maternity 英国
and N eonatai Data Bank 
出生年 対象人数 対象設定の方法 調査時期 と 調査内容
1 946 5,362 
1958 1 7,733 
1910 1 7, 1 96 

















2,4 黛 児 の発育状況目 児 ・ 母の健康状態
6,7,8,9, 1 0, 1 1 , 1 5 厳 学校健診成績．
が良業， non-m阻阻l worl<町 学業成績． 欠席状況
か ら 全数． 他の職種 か ら は 病気． 事故， 家庭環境
114 抽出 16, 1 9,20,22.23,25 歳 自 己申告健康調査
学校成績 又 は 職業
生活環境
26 黛 身長． 体重． ス ト レ ス ． 生活環筑
36 歳 身長 体重． 血圧． 呼吸犠能
食生活． ス ト レ ス














後の移民 7,1 1 , 16 歳 学校健診記録
に よ る 流 入 を 含 む 欠席状況． 成績
家庭環境． 病気． 事故
23 歳 自 己 申 告健康調査． 生活環噴
1970 年 3 月 3-9 日 の 1 週間 に 出生時 妊娠中 出生 l 週間の児の ケ ア状況
England, Scot刷d,Wales, 5 歳 児の 身 体状況 病気仙；.，・ゲ ィ1の利用状況
N,ir＜！＇＂＇＂ に 生 ま れ た全て 生活環境， 母の S状態調査
の子υ、 1 0 歳 血圧 身長， 体重． 神経学的検査
学校成般 学業態度
家庭環境
1949 1 20,000 711· デ ィ守地方の住 民で岡地区 母の妊娠， 出 産1 身体状況． 社会環境
産科病院 で出産． 受 診 し た 母 児 の 身体状況
と 児 そ の後の調査は 各研究グ トア が適宜特定の集団．
特定の時期． 特定の テ ー マ で行 っ て い る）
調査方法
訪問聞 き 取 り
訪問聞 き 取 り
学校記録
先生の報告
訪問聞 き 取 り
郵送質問紙法
訪問聞 き 取 り
看護婦の検診




聞 き 取 り
学 録
訪問聞 き 取 り
訪問聞 き 取 り
訪問聞 き 取 り
聞 き 取 り
訪問聞 き 取 り
医師の検診
先生の報告
訪問聞 き 取 り
病院記録
表 5 - 2 小児期対象の英国 に お ける主要な コ ホー ト研究 （学童期 コ ホー ト研究 ・ 通常集団）
プ ロ ジ ェ ク ト 調査対象国
出生年 対象人数 対象設定の方法 調査時期 と 調査 内 容 調査方法
S)Aberdcen Child 英 国 1 950- 14,938 1962 年に 7・ 1 1 歳で あ っ た 出産時 （娠 り 返 り 調査） 母の妊娠． 出産時の状況 病院記録
Development Study 1955 14,938 711' 7・ rン地方の児童 ゆ62・1964 調 査 学校検診成憤 学校の記録
そ の後調査時の移入含む 学力 テ ス ト ， 学校態度 先生の報告
6)Newcastle ηlOU姐nd 英国 1947 1 , 1 42 1 947 年に ニョウb•i.A<-7車＇. '1-r｛こ o-H 世 出生状況． 受診状況 病院記録
Families Survey で生ま れ た 児 全 て l ,3,5 Jlt 検 診 検診記録
家庭状況． 両親の健康状況 訪問聞 き 取 り
7・ 15 黛 9, 13, 14 , 15 綾時の身体状況l 成繊 学校記録
発育状況， 病気 （毎年） 訪問聞 き 取 り
学校態度 先生の報告
〔 18,22,33 歳時に サ ン プル調査 を お こ な っ て い る ）
7)N副ional Survey of 英国 1961  29,000 コ ホ ー ト の級定 1972 年 1 981  年 ま で身長， 体震， 皮脂厚． 鑑力 検査
Health and Growth ～ （ 1 98 1 ） 比較的低い社会階層 の 28 地量産 1 982 年 か ら 隔 年 に 身長． 体重病気 7ントト調査
か ら 毎年無作為に 他 出 し た 両親の体格． 生活環境
小学生 （5・1 I /I児）
8) MRC Derbyshire 英国 1963 6,330 コ ホ ー ト 綬定 1 947 年 I ト1 2 歳か ら 卒 業 ま で毎年
School Children 1 974 年に 14・ 15 鼠 1977 年に 呼吸熔症状． 喫煙歴 7ンケート
Smoking Study I 1・ 1 2 成 1978 年に 1 5・ 1 6 黛 両銀の職業． 喫煙状況 両 親 に わト ト
のさi wー を 学綬卒業時 ま で 1 8・印 象 呼吸器症状． 喫煙歴
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ラ ン ド ・ ウ エ ー ル ズ の 人 口 1 % に あ た る 5 1 3,073 人
の追跡調査 を行っ て い る も の で， 死亡記録， 癌登録，
対象の子供 の 出 生記録． セ ンサ ス な ど の 政府 に よ る
諸全国調査 ・ 統計が利用 さ れて い る 。 小児期 に お け
る 小集 団 の長期 コ ホー ト研究 は患者やハイ リ ス ク 者
の追跡や双子研究 な ど の 特殊集団 の追跡調査以外は
通常集団 を対象 と し た も の は少ない。 対象サイ ズが
小 さ い こ と は コ ホー ト の維持は容易 だが， 追跡が長
期 に なれば地域外への移動が多 く な り ， 追跡が困難
に な る こ と も 多 い た め で あ る 。 出生時か ら の コ ホ ー
ト研究 と し て は 比較的規模 の 小 さ い 産科病 院 を対象
と し た も の か ら ， 地域 コ ホー ト ， 全 国 を カ バーする
規模が大 き い も の ま で あ る 。 規模の大 き な も の と し
て ， 英 国 の 3 つ の Longitudinal Study ， す な わ ち
National Survey of Health and Development (NSHD) , 
National Child Development Study (NCDS) , Child 
Health and Education Study (CHES） が あ り ， 全 国
的 コ ホー ト で あ り ， 計画 も し っ か り し て い て， こ の
種 の 代表で あ る 。 NSHD は 1946年 3 月 3 - 9 日 の 1
週 間 に ， England, Scotland, Wales に 生 ま れた子供
で， 父 親 の 職業 が農業， non-manual worker か ら 全
数 ， 他 の 職 種 か ら は 1/4 抽 出 し て 選ばれた 5,362 人
で40歳調査 （ 1987） ま で約20回 の調査が行われて い
る 。 NCDS は 1958 年 3 月 3 - 9 日 の 1 週 間 に
England, Scotland , Wales に 生 ま れ た 全 て の 子 供
1 7,733人 を対象 と し て お り ， 今 ま で に 出生時を含め
れば 5 回 の調査が行われてい る 。 CHES は 1 970年 3
月 3 - 9 日 の 1 週 間 に England, Wales, N.ireland に
生 ま れた 全 て の 子供 1 7, 196人 を 対象 と し て お り ， 5 
回の調査が行われた。 そ の他出 生 コ ホ ー ト 研究 と し
て 検 討 し た も の に ， Newcastle Thousand Families 
Survey, National Survey of Heal白 血d Grow也 等が
あ り ， 身体発育や精神障害の発生頻度 を検討 し た コ
ホー ト研究が多 い。 コ ホ ー ト の規模が大 き く なれば
コ ホー ト の維持は困難にな り ， 脱落に よ る バイ ア ス
も 大 き い傾向があ る 。 学童期 を対象 と し た コ ホー ト
研究は コ ホ ー ト の設定が容易 な こ と ， コ ホー ト の 維
持が簡単な こ と ， 学校記録な ど 資料が入手可能な こ
と等か ら 多 く の研究が行われて い る 。 今回検討 し た
も の に も ， National Survey of Health and Growth, 
MRC Derbyshire School Children Smoking Study, 
そ の他 の研究が あ り ， こ れ ら の研究は大部分が追跡
が容易 で あ る 学校時期 の みの追跡で あ る 。
(2） 検討課題
① コ ホー ト 集 団の維持
コ ホー ト研究の場合重要な こ と は， 対象者 と 常 に
コ ンタ ク ト が可能か と い う こ と で あ る 。 英国のコ ホー
ト研究 を検討す る と ， NSHD は26歳 ま でで脱落率は
1 2 % と 大変低率で あ っ たが， こ れは英国全体を カバー
す る コ ホー ト で あ っ た の で 圏内移動者の追跡が容易
で あ っ た こ と と ， 殆 ど 2 年 に 1 回 の 調査が行われた
ため， 対象者 と の接触が濃厚で あ っ た こ と に よ る と
考え ら れて い る 。
一 方 ， NCDS で は 出 生 時 の Perinatal Mo巾lity
Survey ( 1958） か ら 7 歳 調 査 NCDS l , 1 1 歳 調 査
NCDS2, 16歳調査 NCDS3 ま で各調査 に は間隔があ
い て いたため， 最初の調査時の住所への連絡の他に，
学校名 簿 に よ る 追跡が行わ れ た 。 こ の 際学校か ら
1 958年の 3 月 の 1 週 間 に 生 ま れた子供全て の 情報提
供が行われ， 外国か ら の移民 に よ る 対象者の増加が
見 ら れ， 新た なバイ ア ス と な っ て い る 。 23歳時調査
は こ の学校 と い う 手段がな く 追跡は困難な も ので あ っ
た。 郵送に よ る 連絡では 2/3 の追跡がで き た の みで
あ っ た。 軍隊記録， 地方行政の各種サー ビス の登録，
GP の 登録名簿， 新聞， TV， ラ ジ オ， 雑誌等 の広告
な ど ト レ ー ス に 多 く の 手段が使われて い る 。 NCDS
は次の追跡調査の準備のため毎年返信封書同封のパー
ス デー ・ カ ー ド を送 り コ ン タ ク ト が続け ら れて い
る 。 小集団 に お け る ト レース は 国 内移動で も 困難 に
な る こ と が多い。
② コ ホー ト 集団か ら の脱落への 対応
コ ホー ト 研究 に お い て避 け る こ と の 出来 な い 問 題
は脱落 に よ る バイ ア ス の問題であ る 。 そ し て と れ は
追跡が長期 に なればな る ほ ど問題は大き く な る 。 死
亡 と移動に よ る 減少 は避 け る こ と が出来ない。 死亡
は 出生 コ ホー ト では特 に新生児期 に多い。 NSHD で
は 30歳 ま で に は最初 に 設定 し た コ ホ ー ト の 5.6 % が
死亡 し て お り ， NCDS で は 16歳 ま で に 4.7 % が死亡
し て いた。 し か し 両 コ ホー ト は 1946年 と 1958年 の 出
生 コ ホー ト で あ り ． 乳児の死亡率が近年著 し く 減少
し て い る の で， 1980年の 出生 コ ホー ト で考 え る と 死
亡 に よ る減少は 2 % 弱 と 予想 さ れて い る 。 コ ホー ト
が長期 にわた り ， 中 高年期 も 対象 と な っ て く る と 死
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亡は増大 し て く る が， 死亡は追跡 の 際の検討指標で
も あ り ， 必ず し も バイ ア ス と は い え な い と考え ら れ
る 。 移動 に よ る 脱落 も バイ ア ス と な る 。 我が国では
余 り 問題 と な ら な い が， 英国では外国へ の移住が問
題 と な っ て い る 。 NSHD で は 30歳 ま で に 10.4 % '
NCDSで は 1 6歳 ま で に4.3% が移住 し て い た。 ロ ー カ
ル な 集 団 の コ ホ ー ト （NCDS, CHES） で は 流 出 の
みでな く ， 流入 も 問題 と な っ て い る 。 英国の コ ホー
ト は流 出 よ り は む し ろ 移 民 に よ る 流入が問題 と な っ
て い る。 特 に こ れ ら の移民は多 く は 人種が異な り ，
低社会階層 が多 く ， 大 き なバ イ ア ス と な っ て い る 。
参加拒否 も 常 に 問題 に な る こ と で あ る が， NCDS で
検討す る と NCDSl ( 7 歳） 1 % ,  NCDS2 ( 1  1歳）
5 % , NCDS3 ( 16歳） 7 % ,  NCDS4 (23歳） 7 % 
で あ り ， それほ ど 大 き なバイ ア ス で は なか っ た と 考
え ら れ る 。 し か し 参加拒否は参加者や家族が身体的
に， 経済的 に 問 題 を持つ も の に 多か っ た こ と が明 ら
か に な っ てお り ， 調査テーマ に よ っ て は考慮 さ れな
ければな ら な い 。
③ サ ン プ リ ン グ に よ る バイ ア ス
英国の 3 全国 的 コ ホー ト 調査では 3 月 の 1 週間 に
生 ま れた子供が対象で あ り ， 呼吸器感染症 の よ う に
季節 に よ り 変動が起 こ る と すれば， 出 生年全体を代
表する も の と は い え な い。 ま た NSHD は一部層化1/
4抽出が行われてお り ， バイ ア ス に な っ て い る 。
④ 頻回調査 に よ る バイ ア ス
頻回調査す る こ と に よ り 被検者 の態度や行動に
変化 を起 こ さ せ た り ， 頻回の検診は普通な ら ば発見
さ れな く ， 未治療に なっ て い る 疾患が治療 さ れて い
た り す る。 NSHD は頻回調査の影響 を 調査す る た め
に 選 出 さ れな か っ た manual ク ラ ス の 出 生 コ ホ ー ト
の 1/3 を対照 と し て検討 し た と こ ろ サ ー ビ ス の利用
状況に多少の盃みがみ ら れて い る 。
⑤ コ ホー ト研究の 目 標設定
多 く の コ ホー ト研究 に はそ の コ ホー ト の短期的，
長期的 目 標が設定 さ れて い る 。 し か し ， 大規模な コ
ホー ト研究 を 行 う 場合， 頻固な調査 を行 う こ と が予
算 の 関係上困難な こ と が多い。 NCDS や CHES の よ
う に fund がつ い て か ら 新たな調査が行われてお り ，
その都度短期的な 目 標が作 ら れて い る 。
3 . ま と め
我が国で小児期， 特 に 出生時か ら の コ ホー ト研究
を行 う 場合 に は英国 の例か ら 考 え る と 以下の点を考
慮する こ と が重要で あ る 。 本研究 の 目 的で あ る 小児
期の健康状態や行動 と将来の骨折発生 と の 関連 を検
討す る 場合 に は， 今 の と こ ろ 明 ら かな仮説設定がで
き て い な い。 こ の ため通常集 団 の ， し か も か な り 規
模 の 大 き な コ ホー ト を確立す る 必要があ る。 コ ホー
ト が大 き く なればな る ほ ど ト レ ー ス 不能や調査拒否
の脱落 に よ る バ イ ア ス の リ ス ク を考慮す る 必要があ
る 。 具体 的 に は以下 の方法が考 え ら れた。
1 ） 既存デー タ の有効な利用
コ ホー ト研究の 中 ではデー タ パ ン ク 式が コ ホ ー ト
の設定は容易 で あ り ， 維持管理 も た やすい。 我が国
は幸い に も 妊娠時か ら 種 々 の健康診断 ・ 保健指導等
の保健サー ビ ス が発達 し て お り ， 妊婦， 新生児期，
乳児期， 幼児期 （ 1 歳半， 3 歳） ， 学校健診等 の 諸
成績が有効 に活用 さ れれば効果的 な コ ホー ト が確率
で き る 。 ま た 小 児 の健康診断 の 受診率は ほぼ100 %
に近い と 考え ら れ る の で脱落例が非常 に少ない。 ト
レ ー ス の 問題 は 中学卒業以後で あ る が， 我が国では
セ ンサスデー タ が利用 で き な い の で， NCDS で採用
さ れて い る よ う な通信 に よ る 連絡 を 毎年行 う 必要が
あ る 。
2 ) Cross-sectional 調査の レ コ ー ド ・ リ ン ケ ー ジ
脱落 に よ る バイ ア ス を 少な く す る に は， 個 々 人 の
追跡が容 易 で な い 場合 cross-sectional 調 査 の 積 み
重ねが効果的で あ る 。 多少流入 に よ る 増加が見 ら れ
る が個 人 の 同 定 を事前に行わ な く て よ い だけ手間が
省 け る 。 さ ら にデー タ バ ン ク 方式 と 併用 す る こ と に
よ り ， 途 中 の 追跡調査や介入調査が可能 と な る 。
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Abstract 
This review of longitudinal studies is presented m 
two main sections. The first presents case studies on 
development of menopause and cardiovascular dis­
eases carried out in Britain based on follow司up obser­
vation. The latter subject have already accumulated 
enough experience to indicate the way where the Ion­
g1旬dinal studies will be performed for either bone 
合acture or osteoporosis in later life. The findings m­
dicated 白at early life ,especially birth weight and 
their growth during infant period were related to the 
development of disorders in later life. 
The second gives summarized information about 
each study investigated which attempts to set out ex­
actly what data have been or being collected, on what 
samples, by what methods, at what time intervals, and 
with what success in retracing or retaining the cohorts 
or samples involved. The second also includes a dis­
cussion dealing with ( 1 )  theoretical issues relating to 
the potentialities and achievements of longitudinal 
studies, in analyzing or explaining the findings; (2) 1s­
sues relating to the nature of data collected; (3) prac・
tical problems of attrition, representativeness, and the 
long- term organization and funding of studies 
Finally, it has, of course, been necessary to decide, 
firstly, what counts as a longitudinaql study and, sec・
ondly, what studies have most relevance to the ques・
tion of either bone 合acture or osteoporosis in later 
life 
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要 旨
AOM誘発 ラ ッ ト 大腸発癌 を 抑 制 す る ア ッ プルベ
ク チ ン に つ い て， 発癌の過程 に 関わ っ て い る 活性酸
素 に対す る 抑制効果 を 明 ら か に す る ため， ア ッ プル
ペ ク チ ン 由 来オ リ ゴ糖， 特 に ， 加熱処理別お よ び メ
ト キ シル化度別 に よ る 活性酸素抑制率の分析を行っ
た。 ア ッ プル ベ ク チ ン 由 来 の オ リ ゴ糖は， 平均重合
度 に よ り ， S , M, L ,  L L の 4 群 に 分 け た 。 S 分
画は加熱温度別 に も 分析 し た。 更 に ， 高 メ ト キ シル
と 低 メ ト キ シル化度別 に加熱処理後 の変化 に つ い て
分析 し た。 ア ッ プルペ ク チ ン 由 来オ リ ゴ糖 の 重合度
別各分画 に よ る 加熱処理後の ・ 0 2 及び ・ O H 抑 制
率は， 重合度 の 小 さ い も の がよ り 高 く ， ま た， 全て
の分画で加熱処理後の も のが増強 した。 温度別では ・
0 H 抑制 率 は 120℃ を 境 に し て ， 増強 し ， . 0 2 抑
制率も， 1 10℃ よ り も 1 20℃ に加熱 し た も のが高い抑
制率を示 し た。
は じ め に
食物繊維 と 大腸癌の関係 に つ い て は， ア フ リ カ 人
に大腸疾患が少な く ， 食物繊維 を 多 く 摂取 し て い る
こ と を 1 97 1 年 にBurkitt 1 i に よ り 見 い 出 さ れて以来注
目 さ れて い る。 癌は， 昭和56年 に は脳卒中 を抜 い て
日 本人 の死亡原 因 の第 1 位 と な り ， 現在 に 至っ て い
る 。 臓器別 に み る と ， 胃癌や子宮癌の死亡率は低下
の 傾向がみ ら れ る が， 肺癌， 大腸癌な ど は， 増加 し
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て お り ， 生活習慣， 特 に 食生活 と の 関連が指摘 さ れ
て い る ヘ 食物繊維は， 水溶性 と 非水溶性 と に 分け
ら れ， 水溶性食物繊維で あ る ア ッ プル ペ ク チ ン につ
い て は， 発癌抑制， 癌転移抑制な ど の 可能性 を 示唆
す る も のが既 に 報告 さ れて い る 3 ）～ 7 ） 。 食物繊維は消
化管上皮 の成長 と 機能維持 に も 深 く 関 与 し ， 腸管免
疫改善 に も， 特 に加水繊維ベ ク チ ンが大切で あ る 8）。
食物は， 腸内細菌 と 密接な関係 を も ち ， 腸 内細 菌
に よ っ て は発癌性物質 を 生成 し た り ， 免疫機能を高
め癌を抑制 し た り す る 9), 1九 脂肪の過剰摂取は， 脂
肪 を 消化吸収す る た め に胆汁の 分泌が促進 さ れ， 一
次胆汁酸が腸内細菌の働き で二次胆汁酸 と な り ， こ
の二次胆汁酸は， プ ロ モ ー タ ー と し て作用 し 発癌 を
促進す る 働 き が あ る ヘ 腸管 内 の pH 変化は， 二次
胆汁酸 の 生成， 胆汁酸 の不溶化 に よ る 毒性の低下，
腐敗産物の抑制 に 関連 し て い る ヘ
ア ッ プルペ ク チ ン に お い て も エ ス テル化度 に よ り
腸管内 pH 変化に差が あ り ， 高 メ ト キ シル と 低 メ ト
キ シ ル と に お け る 癌発生抑制効果が田津 ら に よ り 報
告 さ れて い る ω 。
癌化 に は， 多 く のス テ ッ フがあ る が， 一般的 に は
遺伝子の質的異常が生 じ （イ ニ シ ェ ー シ ョ ン） ， さ
ら に癌化を促進する 刺激が繰 り 返 し加わる （プロ モー
シ ョ ン） こ と に よ り 癌細胞 と し て の性質が発現 し ，
最終的に は臨床症状を呈 し 病気 と し て の癌が出現
す る 。 イ ニ シ ェ ー シ ョ ン は 多 く が化学物質 に よ っ て
起 こ さ れ る が， こ れ ら 化学物質の ほ と ん どが活性酸
素の発生源 と な る こ とが知 られて い る。 プ ロ モー シ ョ
ン は活性酸素 に よ る 細胞膜な ど の変化の継続が重要
と 考 え ら れて い る 14）・ へ 活性酸素， 特 に ヒ ド ロ キ シ
ル ラ ジカ ルは， DNA 塩基に作用 し て チ ミ ング リ コ ー
ルや 8 － ヒ ド ロ キ シ グ ア ニ ン を 生 じ 遺伝子突然変異
を誘起す る 1ヘ 半 明 ら の研究！？） で は ， 発癌抑制， 癌
の肝転移を抑制す る も の と し て の 可能性が示唆 さ れ
た ア ッ プルペ ク チ ン に つ いて， 活性酸素抑制効果か
ら 検討 さ れた。
以上の こ と か ら ， 今回， ア ッ プル ペ ク チ ン 由来の
オ リ ゴ糖の 平均重合度別， エス テル化度別及び加熱
処理別 に よ る 変化 に注 目 し ， 活性酸素， 特に， ス ー
パ ー オキ シ ド ア ニ オ ン ラ ジ カ ル （ ・ 02一） 及び， ヒ
ド ロ キ シル ラ ジ カ ル （ ・ OH） に 対 す る 抑制効果 の
変化 に つ い て検討を行っ た の で報告す る。
実験材料お よ び方法
1 ） ア ッ プルペ ク チ ン オ リ ゴ糖の調製
ア ッ プ ル ペ ク チ ン オ リ ゴ 糖 は Setereum
perpureum ASP-4B の 培養 上清 よ り 抽 出 さ れた 固
定化エ ン ド ー ポ リ ガ ラ ク ツ ロナーゼを用 いて， ア ッ
プルベ ク チ ン を酵素処理 し て得 ら れ る ポ リ ガ ラ ク
ツ ロ ン酸 を DEAE・ SphadexA・25 に よ り 精製 し た も
の を用 い た。
更 に ， Genu 社 製 の ア ッ プ ル ペ ク チ ン を Pe­
ctinase-GODO endo-PG （合 同酒精） に よ っ て ペ
ク チ ン オ リ ゴ糖 と し， 中空糸限外 ろ 過モ ジ ュ ール
を用いて分画を行っ た。 ゲルろ過ク ロマ ト グラ フ ィ ー
を行い， 平均重合度 に よ り LL (26.6) , L (19.9) , 
M ( 14.6) , S (4. 1） の 4 分画 に 分 けた。
2 ） ア ッ プルペ ク チ ン の 高 メ ト キ シル及び， 低メ ト
キ シルか ら の調整 と 加熱処理
現在用 い ら れて い る ア ッ プルペク チ ン に は， メ
ト キ シル化度別 の， 高 メ ト キ シ ル と ， 低 メ ト キ シ
ル の ア ッ プルベク チ ンがあ り ， 一般に使用 さ れて
い る ため に， 向上と 同 じ く 中空糸限外 ろ 過モ ジ ュ ー
ル に て それぞれを 4 分画 し て 用 いた。 高 メ ト キ シ
ル群 を A (A-LL, A-L, A-M, A-S） と し ， 低 メ
ト キ シ ル を B (B-LL, B-L, B-M, B-S） と し た 。
それぞれのオ リ ゴ糖 を 121℃， 30分間オー ト ク レ ー
ブ に よ る 加熱処理 し た も の を H (A-H・LL, A・H・
L, A・H-M, A-H-S， 及び B-H-LL, B-H・L, B-H­
M, B-H-S） と し た。 尚， 使用 さ れ た ペ ク チ ン オ
リ ゴ糖の分画調整 に は 青森県産業技術 開発セ ン
タ ー の協力 の も と に実施 し た。
3 )  s 分画 に 対す る 加熱温度別調整
ア ッ プルペク チ ン オ リ ゴ糖 の加熱温度別特性 を
み る た め に， S 分画 を用 い て加熱処理時聞 を 30分
間 と 一定 と し ， 温度 を90℃ ， 100℃ ， 1 10℃ ， 1 20 
℃ ， 1 30 ℃ ， 140 ℃ ， 1 50 ℃ と 7 段 階 に お け る
. 0 2－ と ・ OH に対す る 抑制率 を検討 し た。
4 ） 試料の調製
試料は， 蒸留水 に 20.0mg/mi の 濃度 に 溶解 さ せ
た水溶液 を 作成 し ， 3000回転， 5 分間 の 遠心分離
器 に か け ， そ の 上清及びそ れ を 希釈 し な が ら ，
2.0mg/mi, 0.2mg/mi の 濃度 に 調 整 し た も の を ， 測
定 に 使用 し た。 濃度調製は賓城 ら の報告 を も と に
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5 ） 測定機器
日 本電子製ESR装置 （JES-FR30｝ と 石英肩平水
溶液セル （JEOL LLC-04A ESR cuvette） を 使用
し た。
2 . 実験方法
1 )  ・ 0 2－抑制率 の測定
• 0 2－発 生 に は ヒ ポ キサ ン チ ン一キサ ン チ ン オ
キ シ ダ一ゼ、反応 （HPX-XOD） 系 を 用 い た lト22)
即 ち ， 試験管 に 2 mM の HPX を 50 µ, R, ' 5.5mM 
の DETAPAC を35 µ, R, , 8.9M の DMPO を 1 5 µ, R, • 
試料溶液 を50 µ, R, と り 混合撹搾 し ， 最後 に0.4U/ml!
の XOD を 50 µ, R, 加 え ， 再び撹枠 し た後， 石英扇
平 セ ル に 吸 い 上 げ， ESR ス ペ ク ト ロ メ ー タ ー の
キ ャ ビ テ ィ に 装着 し た。 XOD を 添加 し て か ら 60
秒後 に 測 定 を 開 始 し ， . 02－ の ス ピ ン ア ダ ク ト
(DMPO・0 2 ） を分析 し た。
DMP0-0 2 の 信 号 強 度 は ， 内 部 標 準 で あ る
MnO (manganese oxide） の 信 号 強度 に 対す る 相
対強度 と し て算 出 し ， 超純水 を 50 µ, R, を加 え た も
の を コ ン ト ロ ー ル と し た。
試料 （sample） の ス ピ ン ア ダ ク ト の強度 を コ ン
ト ロ ール の信号強度 と 比較 し ， 試料の ・ 02－抑制
率 を 計算 L た （式 1 ） 。
活性酸素抑制率＝
{ 1 一 則 （sample） 尽I (con仕ol) ｝ × 1 00 … … （式 1 )
control ： 超 純水， R.I. (Relative intensity） ： ス ピ
ン ア ダ ク ト の信号強度
な お ， ESR ス ベ ク ト ロ メ ー タ ー の 測定 条 件 は
次 の と お り で あ る 。
磁場掃引 幅 ： 335.6mT
マ イ ク 口 波出 力 ： 4mW
応答時間 ： 0. 1秒
磁場変調 ： O. lmT
測定温度 ： 室温
増幅率 ： 79
掃引時間 ： 2 分
2 )  SOD 様活性 の測定
0. 167, 0.5, 1 .5, 4.5, 13.5, 40.5U/ml! の 濃度 の
SOD 標 準 キ ッ ト の 信 号 強度 を 上 記 と 同 様 の 手願
で測定 し ， MnO の信号強度 と の 比 を SOD 濃度 に
対 し て プ ロ ッ ト す る こ と に よ り 検量線の作成を行
い， 相 当 す る SOD 濃度 を試料の SOD 様活性 と し
た。
3 )  ・ OH 抑制率の測定
· OH の発生系 に は Fenton 反応 を 用 い た へ
試験管 に l mM の FeSO. -DETAPAC 溶 液 を 75
µ, R, ， 試料50 µ, R, • 0.89M の DMPO を20 µ, R, と り ，
O.lmM の H2 0 2 を 75 µ, R, 加えた後 に撹枠 し ， 石英
扇平セ ル に 吸 い あげ， H202添加後60秒後よ り ，
・ 0 2－測定 と 同様 の 測定条件で， ESR ス ペ ク ト ロ
メ ー タ ー を 用 い て ・ OH の ス ピ ン ア ダ ク ト
(DMPO・OH） を 分析 し た 。 · OH 抑 制 率 も ・ 0 2-
抑制率 と 同様 の 計算式で求め た。
各デー タ は， 各々 の試料を 3 回測定 し， そ の 平
均値 を抑制率 と し て示 し た。
4 )  ・ 0 2-, ・ OH の50% 抑制濃度 （ICso)
試料を含 ま な い超純水の値 を 則 （control) ， 試
料 を含む場合 をRI (sample） と し て， 100 × （1 -
RI (sample） 尽I (control) ） を抑制率 （ % ） と し た。
ま た， 縦軸に抑制率， 横軸 に濃度の対数 を と っ
た グ ラ フ に， 測定値 を挿入 し最小二乗法 に よ る 回
帰直線か ら ， 50 % 抑制濃度 （IC日） を 求 め 消去能
と し た。
5 ） 統計学的処理
ア ッ プルペ ク チ ン 由来 の オ リ ゴ糖の加熱温度別
・ 0 2－ 抑 制 率 に 及ぼす影響の 違 い に つ い て は， 分
散分析 （多重比較検定 Schffe 法） ， ・ OH 抑 制率
に 及ぼす影 響 の 違 い に つ い て は， Kruskal- Wallis
の検定 を行 っ た。
結 果
1 . 高メ ト キ シルと低メ ト キ シルにおけ る加熱 に よ
る比較
1 ） 加熱処理 に よ る 分子量分布の特徴
加熱処理 前後 に お け る 高 メ ト キ シル群 と 低 メ ト
キ シ ル群 に お け る L L ,  L ,  M, S の 分子量分布
の変化 に つ い て は 図 1 , 2 に示 し た。
2 )  ・ 0 2－抑制率
高 メ ト キ シル群 の L L, L ,  M,  S の分子量分
布 に よ る 4 群 に お い て は， 各群の 20mg/ml!の試料
水溶液では加熱によ り ， LL は19 . 1 % よ り 3 1 .9% に，
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図 2
ア ッ プル ペ ク チ ン 由来 の オ リ ゴ糖 に お け る 加熱処理 と 活性酸素抑制の増強
L は12.9% よ り 25.4 % に M は20.5 % よ り 36.9 % に
S は25.7 % よ 50.4 % と 全て に お い て67 % か ら 97 %
の範囲で増強 し た。 低 メ ト キ シル群の L L ,  L ,  
M ,  S で は， LL は 10.0% よ り 25.8% に ， L は 14. 1
% よ り 34.8 % に ， M は20.6% よ り 43.8 % に ， S は
19.6 % よ り 56. 1 % と 加熱前よ り 増強 し た （ 図 3 ） 。
3 )  SOD 様活性









A: high methoxy1 type 
A・H: heated high methoxyl type 
B: low methoxyl ty問
B-H: heated low methoxyl type 
A-LL A 
様活性 （Unit/20mg/m€） は， 加 熱処理 に よ り 増 強
し た。 低 メ ト キ シル群では， L L ,  L ,  M, S そ
れぞれ に お い て増強がみ ら れた （図 4 ） 。
4 )  ・ OH 抑制率
高 メ ト キ シル群 の L L, L ,  M, S の分子量分
布 に よ る 4 群 に お い て は， 各 群 の20mg/m€ の 試料
水溶液では加熱 に よ り LL は6.8% よ り 2 1 .9 % に ，





図 3 高メ ト キ シ ル ・ 低メ ト キ シルア ッ プルペク チ ン オ リ ゴ糖
限外温過分画にお け る ス ー パ ー オキ シ ド アニ オ ン ラ ジカルに対す る抑制率と加熱処理 （121℃30分
間） に よ る 変化
SOD織活性
(unit/ml) 1 2  
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A-H: heated high methoxyt type 
B: low methoxyl type 
B-H: heated low meth。xyl type 
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図 4 高 メ キ シ ル ・ 低メキシルア ッ プルペク チ ン オ リ ゴ糖
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S は73. 1 % よ り 87. 1 % と 全て に お い て67 % か ら 97
% の範囲で増強 し た。 低メ ト キ シル群の L L, L ,  
M ,  S で は， LL は24.8 % よ り 40.3 % に， L は5 1 .8
% よ り 70.5 % に ， M は 39.0% よ り 85.2 % に ， S は
39.5% よ り 9 1 .2 % と 加熱前よ り 増強 し た （図 5 ） 。
5 )  ・ 0 2一及び ・ OH に お け る 50 % 抑制濃度 （ICso)
· Oム ・ OH それぞれ の 抑 制 率が50% 以 上 の
· OH抑制寧 ｛%）
1 00 r A: high methoxyl type 
A-H: heated high methoxyl type 
90 ト B: low methoxyl type 








1 0  
。
も の に つ い て ICs。 （ESR シ グ ナ ル を50% 抑制す る
濃度） を 求め， 消去能 と し ， 抑制率 と IC加の 2 つ
で消去活性 を示 し た （表 1 - a , b ） 。
2 .  s 分画 に お け る 加熱処理温度別 に よ る 抑制率の
変化
1 )  ・ 0 2－抑制率





A-LL A-l-札L A-L A，件L A判 A-H・M AS A－仲S 8-Ll S仲LL 8-L 8-tl-L 8-M 晶体M BいS 8－件S
図 5 高メ ト キ シル ・ 低メ ト キシルアッ プルベク チン オ リ ゴ糖
限外温過分画 に お け る ヒ ド ロ キ シ ル ラ ジ力 ルに対する抑制率 と加熱処理 （121 ℃ ， 30分間） に
よ る 変化
表1 - a ス ー パー オキシ ド アニ オン ラ ジカ ル
消去活性
ベウチンオリ ゴ格 ・ 0よ郷軍tj$ (%)  IC'" ( mg/mil) 
ZOmg/mQ 2mg/mD 0 . 2�g/mQ 
A-H-S 1 9 .06 5 1 .3 1 8.2 1 0.0 
B-H-S 7.05 66.7 2 4 . S  5 . 5  
表1 - b ヒ ド ロ キ シルラ ジカル
消去活性
ベクチンオ リゴ締 OH抑制率 ｛%） IC10 （噌／mQ)
ZOmg/mQ 2π車I� 0.2mg/mQ 
A-S 77.3 22.9 9 . 3  4 . 4 1  
A-H-S 87. 1 22.6 0.94 3.82 
B-H-L 70.5 1 8.8 2.0 6 .66 
B-H-M 85.2 46.0 27.9 1 .60 
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図 7 30分間熱処理 に お け る 温度変化別の ヒ ド ロ キ
シルラ ジカルに対す る抑制率の変化
43.0 % で あ っ たが， 120℃ に な る と 抑制率が85.8%
と 急 激 に 増 強 し ， 1 10℃ に 比 べ る と ， 抑制率は有
意 （ p く0.00 1） に 高 く な っ た （図 的 。
2 )  ・ OH抑制翠
· OH抑制率 に お い て は 90℃ か ら 1 10 ℃ で は4
0.6% か ら 50.4 % で あ っ た。 1 10℃ に 比べ る と 120℃
で加熱処理 し た も の は82.9% と 抑制率は増強する
が， 有意差は み ら れな か っ た （図 7 ） 。
考 察
ア ッ プルペ ク チ ンオ リ ゴ糖の 各種重合度別 に よ る
各分画 の加熱処 理 に お け る ・ 02－及び ・ OH 抑制 率
の効果は， 重合度 の 小 さ い も の の ほ う が よ り 強 く ，
ま た各分画で加熱処理 し た も のが， 抑制効果が増強
す る こ と が明 ら か に な り ， ア ッ プル ペ ク チ ン か ら 抽
出 さ れ た オ リ ゴ糖の ・ 02－及び ・ OH 抑制効果は，
分子量 に 関係 し て い る こ と が判 明 し た 。 また， SOD
様活性値 に つ い て は， 高 メ ト キ シ ル に つ い て は S 分
画成分 の み に 増強効果がみ ら れ， L L ,  L ,  M分画
に は増強が見 ら れ な か っ た。 し か し ， 低 メ ト キ シル
の 各分画 に お い て は全て に増強 を認め， 特 に S 分画
に は著 明 な増強を認めた。
活性酸素が発癌， 転移， 増殖の全ての過程 に 強 く
関わ っ て い る こ と は よ く 知 ら れてお り ， 活性酸素 の
中 で も ・ OH が DNA 損傷 に 及ぼす影響 が強 い と さ
れ て る 2 3 ） 。 従 っ て ， 活性酸 素 を 消去又 は生成す る
こ と を 抑制すれば発癌 を抑え ら れ る こ と が可能 と 考
え ら れて い る 。 ア ッ プペ ク チ ン を20%含有す る 飼料
が投与 さ れ た ア ゾキ シ メ タ ン （AOM） に よ る 化学
発癌モデル ラ ッ ト にお いて大腸発癌 を抑制す る こ と ，
ま た肝転移が抑制 さ れ る こ と が 目 標 ら 3）～7 ) に よ り
報告 さ れ て い る 。 ま た， ア ッ プルペク チ ンか ら 作 ら
れた オ リ ゴ糖が， ・ 0 2 と ・ OH な ど の 活性酸 素 の
発生系 に お い て こ れ ら を抑制する効果を も つ こ と が
半明 ら 17） に よ り 明 ら か に さ れて い る 。
今回， ア ッ プルベ ク チ ン オ リ ゴ糖の ペ ク チナーゼ
に よ り 分解 さ れた各 4 分画 と も に 加熱す る と ， 活性
酸 素抑制効果が増強す る こ と が明 ら か に さ れた。 こ
の こ と は， 野菜抽出物の抗 DNA 切断作用が， 冷水
抽出物よ り 熱水抽出物 ま た は加熱 し た も の の ほ う が
抗DNA切断作用が強 い と い う 研究や2ぺ 加熱 し た も
の は DNA のダメ ー ジ の指標で あ る 8 -0HdG の量が
少な い と い う 報告却 と も 一致す る 。
田 津 ら 13） の報告 に よ る と 高 メ ト キ シルア ッ プル
ベ ク チ ン が低 メ ト キ シル ア ッ プルペ ク チ ン に 比較 し
て， AOM に よ る 化学発癌 ラ ッ ト モデル の大腸癌発
生 を 抑制する 傾向があ る こ と が認め ら れて い る 。 今
回， こ の エ ス テル化度別及びそれ ら を加熱処理す る
こ と に よ る 活性酸素抑制の変化 を検討 し た 結果， 高
メ ト キ シ ル と 低 メ ト キ シ ル に お け る ・ 02－ 及 び ・
OH 対 す る 抑 制 率 は ， 両者 と も に 1 2 1 ℃ 30分間 の加
熱処理 に よ り 増強す る こ と が明 ら か に な っ た。 前記
し た よ う に ， 高 メ ト キ シル と 低メ ト キ シル の 比較で
は， 癌発生抑制効果 に つ い て の研究は高 メ ト キ シル
で有効な可能性が示唆 さ れて い る が， 今回の実験で
は， 二種類の 活性酸素 に対す る 抑制率か ら は低 メ ト
キ シル に よ り 強い傾向が見 ら れた。 こ の こ と か ら ，
腸管内 に お い て は高 メ ト キ シル と 低メ ト キ シルの活
性酸素 に 対す る 消去能が異な る の か， ま た腸管内細
菌叢の オ リ ゴ糖代謝 と ど の よ う に影響 し て い る の か
今後分析す る 必要があ る。
加熱処理別では， 加熱温度が 120℃以上 に な る と ，
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• 02  ' ・ OH に 対 す る 抑制率が急激 に 増強す る こ
と も 明 ら か にす る こ と がで き た。 こ れは， 限外 ろ 過
に よ る ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー か ら 明 ら か なよ う に ， 加
熱処理 に よ り 幾分分子量が小さ く な っ た こ と と 関係
し て い る と考え ら れ る 。 こ の こ と は， オ リ ゴ糖が，
小腸で吸収 さ れ に く く 大腸 ま で到達 し ， ビ フ ィ ズス
菌 の餌 と な り 増殖 因子 と な っ て い る が， 加熱処理 に
よ り 分子量が 小 さ く な る 事 に よ る 利点があ る 可能性
が あ る 。 活性酸 素 を抑制す る 分子量が， 腸内細菌が
最 も 利用 し やすい分子量な の か興味 の あ る 問題で あ
り ， 検討す る 必要があ ろ う 。
周術期の患者の看護 を考え る 上で も 大切 と な っ て
い る 術後栄養管理 につ いて， 食物繊維お よ びオ リ ゴ
糖 を含有す る 濃厚流動食 を経腸管的 に投与 し ， 術後
の栄養状態の順調な 回復が期待で き た と い う 研究26)
や， ベ ク チ ン を 添加 し た術後早期経腸栄養法 を施行
し ， 食物繊維 を使用 し な い経腸栄養法よ り も ， 術後
の 血糖値上昇 を抑制す る 作用 や 高脂血症患者 に はそ
の予防効果が期待でき る と い う 報告があ るべ オ リ
ゴ糖の影響で免疫細胞の機能が高 ま る 可能性が示唆
さ れた報告 も あ り 28＞， 腸 内細菌に対す る オ リ ゴ糖の
役割 は重要で あ り ， さ ら に活性酸素 の 抑制効果 も期
待 で き る と すれば， 腸管 内 の scavenger と し て の 働
き も あ り ， 門脈系血液の浄化 に も 与 っ て い る こ と に
な る 。
今回の研究は， in vitro での実験研究で あ り ， ア ッ
プルベ ク チ ン の発癌抑制の作用機序のーっ と し て，
活性酸素消去能 と 加熱処理 に よ る 増強効果 に つ い て
は解 明 で き た 。 今 後 は ア ッ プ ル ペ ク チ ン が m
vivo に お い て も 優 れた抗酸化作用 が あ る の か ， ま
た抗DNA障害 な ど を検討す る こ と は 大 切 で あ る 。
さ ら に， 癌予防だけでな く 周術期患者 の術後合併症
の 予 防 の 面 か ら も ， 今後の in vivo に お け る 研究
が期待 さ れ る 。
おわりに
化学発癌 ラ ッ ト モデル に お い て 大腸発癌抑制作用
が既 に 明 ら か に な っ て い る ア ッ プルベ ク チ ン に つ い
て， 発癌のすべて の過程 に 関わ っ て い る と さ れ る 活
性酸素に対す る抑制効果を明 ら か に した。 特に， ア ッ
プルペ ク チ ン オ リ ゴ糖の加熱処理別お よびメ ト キ シ
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ル化度別 に よ る 抑制効果では， オ リ ゴ糖 の各種重合
度別 に よ る 各分画の加熱処理 に お け る ・ 02－及び ・
OH 抑制率 の 変化 を 明 ら か に し た。 活性酸素抑制効
果は， 重合度の小 さ い も の の ほ う がよ り 高 く ， ま た，
高 メ ト キ シル と 低 メ ト キ シルの各分画で加熱処理を
し た も のが， 高 メ ト キ シルよ り 低 メ ト キ シル分画 に
おいて， よ り 抑制効果が高 く なる こ とが明 ら か にな っ
た。 ま た， 高 メ ト キ シル と 低メ ト キ シルの両者 に お
い て も S 分画では著明な増強を認めた。
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summary 
Active oxygen inhibitory effect ca凶ed by inde­
pendent methoxylation was analyzed in pectic 
oligosaccharide 企om apple pectin using heat 位eat­
ment. The pectic oligosaccharide was divided into 4 
groups (S, M, L, LL) , according to the mean degree 
of polymerization. The group in which the degree of 
polymerization was small, demonstrated the highest 
oxygen inhibitory effect. By dividing the 4 groups 
into high methoxyl and low methoxyl groups, the m・
hibitory rate on superoxide anion radicals and by­
droxyl radicals a食er heat trea伽ient of pectic 
oligosaccharide was analyzed. In addition, S-group 
was also analyzed at 90, 100, 1 10, 120, 1 30, 1 40 and 
150 ℃ and the findings showed that the S－企action of 
low methoxyl and high methoxyl had the highest in­
hibitory effect after heat treatment, especially over 1 
20°C. 
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要 旨
タ バ コ 煙暴露溶液 に 対 す る 紫外線照 射 に よ る ・
OH 発生動態 と それ に対す る 抗酸化食品成分 の抑制
効 果 を ESR 法 を 用 い て検討 し た （抗酸化食品成分
は， Fenton 反応 に よ る ・ OH 発 生 に対す る 抑制率が
50 % 以上 の も の を使用 し た） 。 タ バ コ 煙暴露溶液に
紫外線照射 に よ る ESR の ス ペ ク ト ル は ・ OH の ス
ピ ン ア ダ ク ト で あ り ， そ の発 生 は， タ バ コ 煙暴露溶
液量， 補集流量， 紫外線照射時間 の増加 に 伴 い 大 き
く な っ た。 ま た ， · OH の 発生は， 長期 間 に わ た り
発 生 し ， 経時的 に 変化 し な い こ と が判 明 し た。 タ バ
コ 煙暴露溶液か ら の ・ OH 発 生 に 対 す る 抗酸化食品
成分に よ る 抑制効果は， ア ス コ ル ビ ン酸， ブルーペ
リ ー エ キ ス ， ア ッ プルペ ク チ ン の加熱処理 し た オ リ
ゴ糖 に抗酸化性 を 認めた。
は じめ に
生体内では様々 な化学反応や代謝 の過程 に お いて，
不対電子 を も っ 不安定で反応性 に 富 む フ リ ー ラ ジ カ
ルが生 じ る こ と が明 ら か に な り ， タ バ コ 煙 中 の フ リ ー
ラ ジカ ルが喫煙 由来の疾患 を お こ し て い る 可能性が
指摘 さ れて い る 1 ） 。 1983年， Pryor ら は， タ バ コ 煙 中
の タ ール成分か ら セ ミ キ ノ ン ラ ジ カ ルが生 じ て い る
こ と を 報告2） し ， 次 い で 1985年， ス ピ ン ト ラ ッ プ法
を 用 い て タ バ コ 煙 中 に ヒ ド ロ キ シ ル ラ ジ カ ル （ ・
OH） の 生成 を 認め ， タ バ コ 煙 の 毒性 に 活性酸 素 が
関与 し て い る こ と を 示唆 し た 3）。 タ バ コ 煙 中 に 生成
し た活性酸素 の 生体への影響 に つ い て は， D N A の
損傷が喫煙者の ヒ ト 末梢 白 血球で認め ら れ る こ と ，
喫煙者の リ ポ蛋白 質が酸化 を う け る こ と な ど の報告
が さ れて い る 叫， へ ま た， 食 品 中 の抗酸化食品成分
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は， そ の 生理活性や疾病予防 に対す る 効果が注 目 さ
れ始 め て い る 。 生体 に お け る 活性酸素消去 メ カ ニズ
ム に は各種の抗酸化食 品成分が関与 し ， 乙 れ ら は消
化管よ り 吸収 さ れた後に血液中 に移行する こ と に よ
り 血清 中 あ る い は 各臓器の細胞 内 ， 細胞外液 に お い
て活性酸素 を消去 し て い る と考え ら れて い る 。 今回，
田 樺 ら の報告6 ）～10） に よ る 抗酸化食 品成分が市販タ
バ コ 煙 の 紫外線照射 に よ る ・ OH 発 生 に対 し て ， ど
の よ う に抑制効果 を示すか検討 し た 。
材料 と方法
I 材料
( 1 ） タ バ コ
使用 し た タ バ コ （ピース ： ニ コ チ ン2.4mg， タ ール
24mg， 日 本たば こ 産業） は市販品 を購入 し て試験に
供 し た。 タ バ コ 煙曝露溶液は捕集後 4 ℃暗所で保存
し た。
( 2 ） 抗酸化食品成分
田揮 ら の研究 に よ り 18）～22> Fenton 反応系 を用 い た ・
OH 発 生 に対す る 抑 制率が20.0mg/rri 濃度 に お い て50
% 以上 の 食品成分 を 主 に 使用 し た。 ま た ， 抗酸化食
品成分 と 比較検討す る 対照 と し て ア ス コ ル ビ ン酸 を
用 い て， · OH発生 に対す る 抑制率 を検討 した。
1 ） ア ス コ ル ビ ン 酸 は， 和光純薬試薬 の特級99.9 %
を使用 し た。
2 ） ア ッ プルペ ク チ ン 由 来 の ベ ク チ ン オ リ ゴ糖は，
Genu 社製 を使用 し た。
オ リ ゴ 糖 は ， 田 津 ら の 用 い た 方 法 と 同 様 に
Setereurn pe中urem ASP-4 B の 培養上清よ り 抽 出 さ
れ た endopolygalacturonase を 用 い て ， 酵 素処 理 し て
得 ら れ た polygalacぬronic acid よ り 調 製 し ， こ れ ら
を DEAE-Sephadex A・25 に よ り 精製 し た も の を 分析
に 用 い た 。 さ ら に Pectinase-GODO endo-PG （ 合 同
酒精） によ り 酵素反応を行い， 限外慌品中空糸モジュー
ル に よ り ， oligosaccharide と し ， 平 均 重 合度 に よ り
POS-LL (26.6) , POS-L ( 19.9) , POS-M ( 14.6) , POS­
s (4. 1 ） の 4 群 に 分 け た 。 さ ら に POS-S 分画 を 12 1
℃ ， 30分間熱処理 し た も の を ， POS-H (5.4） 分画 と
し て測定 に用 い た 。
3 ） ア ッ プル フ ァ イ バ ー は， り ん ご を 圧搾 し ， 果汁
分 を 除去後， そ の パルプ を乾燥， 粉末化 し た ニ チ ロ
中 央研究所製 を使用 し た 。
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4 ） キ チ ン オ リ ゴ糖， 低分子キ ト サ ン （SK-2） は，
甲 陽ケ ミ カ ル株式会社製 を使用 し た。 キ ト サ ン オ リ
ゴ糖 （YSK） は， 焼津水産製 を使用 し た。
キ チ ン オ リ ゴ糖は， N・ ア セ チルグル コ サ ミ ン が 2
～ 7 個結合 し た も の で， キ チ ン を 塩酸で部分加水分
解 し た オ リ ゴ糖で あ る 。 キ ト サ ン オ リ ゴ糖， 低分子
キ ト サ ン （SK・2） は， キ ト サ ン を 塩酸で部分加水分
解 し た グル コ サ ミ ン が結合 し た オ リ ゴ糖で あ る 。
5 ） ブルーペ リ ーエキス粉末は， 野生種ブルーペ リ ー
か ら エ タ ノ ール抽出 し た後に， 凍結乾燥 し た 常磐化
学研究所製を使用 し た。
と れ ら 食 品 成 分 の 調 整 は ， 蒸 留 水 に 溶解 さ せ ，
20.0mg!me濃度水溶液 を 作成 し， 3000 回転， 5 分間 の
遠心分離 に か け た 上清を， 更 に 上清を希釈 し な が ら ，
2.0mg/rri, 0.2mg/rri濃度 に調整 し測定 に使用 し た。 濃
度調整は賓城 ら の報告II） を も と に お と な っ た。
( 3 ） ス ピ ン ト ラ ッ プ剤
ス ピ ン ト ラ ッ プ 剤！ と し て は ， 5β－dimethyl-1・
pyrroline-N・oxide (DMPO) （同仁化学研究所， 熊本）
を用 い た。
II 実験装置
( 1 ） タ バ コ 煙捕集装置
ミ ゼ ッ ト イ ン ピ ン ジ ャ ー 集 塵 管 セ ッ ト
(SIBATA） の Flow Meter を Low あ る い は High に
設定 し ， 市販タ バ コ 一本の主流煙 を37℃ に 一定 に し
た超純水25rri fご気泡通過 さ せ捕集 し た （図 1 ） 。
( 2 ） 紫外線照射装置 と 方法
全量200 J1 R, の サ ン プ ル に 8.9M DMP020 J1 R, を
加 え て ， こ れ を 測定容器 に と り ， 365nm の 出 力 4 ×
10 3 joule/ m2 /min. の 紫 外 線 照 射 装 置 （UVPC・70G,
・佐ーーー
火のつい た タ バ コ
司長一一
ポ ン プ
フ ロ ー メ ー タ ー 恒温槽
図 1 タバコ煙の採取装置
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Ultra-Violet Product Ltd., USA） の 中 央 に 静置 し ，
光源か ら 1 5cm の位置で， 5 分間照射 し た。
( 3 ) ESR (Electron Spin Resonance） 測定機器
日 本電子製 JES-FR30 を 用 い， 有効サ ン プル量 160
t. d の 石英 肩 平 水 溶 液 セ ル (JOEL LLC・04A ESR 
cuve悦） を使用 し た。
III 実験方法
( 1 ） タ バ コ 煙暴露溶液の紫外線照射 に よ る ラ ジカ
ルのス ピ ン ア ダク ト の分析
市販 タ バ コ 一本 の主流煙 を 気泡通過 さ せた超純水
（以下 タ バ コ 煙暴露溶液 と い う ） を 用 いて， DMPO
濃度， 紫外線照射時間， タ バ コ 煙暴 露溶液量， タ バ
コ 煙補集流量， 補集後 の 経過 日 数 の 違 い等各条件 を
変化さ せて， 発生する ラ ジ カ ル の ス ピ ン ア ダ ク ト を
分析 し た。
ESR ス ペ ク ト ル の 変 化 は ， 内 部 標 準 の MnO
(manganese oxide） 信 号 の 高 さ を コ ン ト ロ ール と し
て サ ン プル の 信号 の 高 さ を 相 対強度 R.I. (Relative 
Intensity） と し て算出 し た。
( 2 ） タ バ コ 煙曝露溶液 に お け る 紫外線照射 に よ る
ラ ジ カ ル発生 に対す る 食品成分 の抑制効果
1 ） タ バ コ 煙曝露溶液の紫外線照射 に よ る ラ ジカ ル
発生 に対す る 抑制率
タ バ コ 煙暴露溶液 100 /l £ に ， サ ン プル 100 /l £ を
加え， 8.9M DMPOの20 11 £ を加えて， 全量を220 11 £
と し て撹梓 し ， 5 分 間 の 紫外線照射後， ESR を 用 い
てそのス ピ ン ア ダ ク ト を分析 し た 。
2 ） ス ピ ン ア ダ ク ト 抑制率の 計算法
食品成分 を添加 し た後に抗酸化機能があ る 場合，
ス ピ ン ト ラ ッ プ剤 と 競争反応が起 こ り ， ス ピ ン ア ダ
ク ト 量が減少す る こ と を基準と し た 。 即 ち ， タ バ コ
煙曝露溶液 100 /l £ に超純水 100 11 £ を 加 え た 時 の ス
ピ ン ア ダ ク ト 量 を コ ン ト ロ ール （Relative intensity 
of control : R.I.c） と し ， タ バ コ 煙曝露溶液 100 /l £ 
に 食品成分100 /l £ を 加 え た 時 の ス ピ ン ア ダ ク ト 量
を （Relative intensity of sample : R.I心 と し て， 以
下の よ う に 食 品成分 に よ る ラ ジ カ ル抑制率 を 計算 し
た。
ラ ジ カ ル抑制率＝
{1 - R.l.s/R.I.c｝ × 100 
尚， ESR の測定条件は， 次 の と お り で あ る 。 磁場
掃 引 幅 （magnetic field) : 335.6mT マ イ ク ロ 波 出 力
(power) : 4 mW 応答時間 （response time) : 0 . 1秒磁
場変調 （moduletion) : O. lmT 測定温度 ： 22℃増幅率
(amplitude) : 79掃 引時間 （sweep time) : 2 分
3 ） 統計学的処理
タ バ コ 煙曝露溶液の紫外線照射 に よ る ラ ジ カ ル発
生 に 対す る 食品成分の抑制率 の 比較 に は， 解析 ソ フ
ト Statview4.5 を 用 い ， 分 散 分 析 （ 多 重 比 較 検 定
Scheffes 法） を 用 いて行っ た。
結 果
( 1 ） タ バ コ 煙暴露溶液の紫外線照射 に よ るラ ジ カ
ル の ス ピ ン ア ダ ク ト の 同 定
タ バ コ 煙暴露溶液 に お け る 5 分間の紫外線照射に
よ る ラ ジ カ ル の ス ペ ク ト ルは， 1 : 2 : 2 : 1 の 4
本 の シ グナルが認め ら れ， ス ペ ク ト ルか ら hfs 定数
は α N＝ α H=l .49mT と な り ・ OH の ス ピ ン ア ダ ク ト と
同 定 し た 。 こ の ラ ジ カ ル の ス ペ ク ト ル は， 50mM
H 2 0 2 の 75 /l £ に 超純水 1 25 /l £ と 0.89M DMP020 /l 
t を混和 し ， 全 量 を 220 /l £ と し て 撹梓 し， 上記の方
法で 5 分間 の紫外線照射 し た 時 の ・ OH の ス ペ ク ト
ル と 同様 の ス ペ ク ト ルで あ り ， · OH の ス ピ ン ア ダ
ク ト と 決定で き た （図 2 - A , B ） ＇ヘ
A) 
B) 「
図 2 紫外線 5 分間照射に よ る DMPO・spin adduct の
ESR スベク トル
A ： タバコ短曝露溶渡 1 00 tt2 ， 超純水1 00 tt2 , 8.9M 
DMP020 µ..e 
B : 50mMH,0,75 µ.2 ， 超純水1 25 µ.2 , 0.89M DMP020 µ.2 
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タ バ コ 煙 暴 露 溶 液 の 紫外線照射 に よ り 発 生 す る
・ OH の R.I. は ， 0.89M DMPO 濃 度 で は 0. 12 1 ,
1 .78M DMPO 濃度で は 1 .014, 4.45M DMPO 濃度で
は2.078, 8.9M DMPO 濃 度 で 3.337 と 濃度 が濃 く な
る ほ ど 大 き く な っ た （ 図 3 - A,  B ,  C ,  D ） 。 紫
外線照射時間差 に よ る ・ OH の R.I. は， 0 分間では0.
103, 1 分間 で は0.4295, 2 分間で は 0.858, 3 分間で
は 1 .422, 5 分間で は2 .034, 10分間で は4.295, 1 5分間
で は4.379 と 照 射 時 間 が延長す る ほ ど 大 き く な っ た
（図 4 - A, B ,  C ,  D ,  E ,  F ） 。 用 い る タ バ コ 煙
暴露溶液 量 の 変 化 で は ， R.I. は， タ バ コ 煙 暴露溶液
0 µ， £ で は0.460, 25 µ, £ では0.860, 50 µ, £ で は 1 . 182,
100 µ, £ で は 1 .759, 200 µ， £ で は2.450 と ， タ バ コ 煙暴
露溶液量が多 い ほ ど大 き く な っ た （ 図 5 - A, B ,  
C ,  D ,  E ） 。
タ バ コ 煙 補 集 流 量 の 違 い に 伴 う ・ OH の R.I. は
High Flow に し た場合 は2.623, Low Flow に し た 場
合 は 1 .095で， High Flow に し た 場合 に は， ・ OH 発
生が大 き か っ た （図 6 - A, B ） 。





図 3 紫外線 5 分 間 照 射 に よ る タ バ コ 煙曝露溶漉
1 00 µ,fl ， 超純水1 00 µ, fl の DMPO 濃度の変化 に
伴う ESR ス ペ ク ト ル
A :  DMPO 濃度 8.9M B : DMPO 濃度4.45M
C : DMPO 濃度1 .78M D : DMPO 濃度0.89M
· OH の R.I. は， 24時間後で は2.094, 26 日 後で は 1 .8
60, 46 日 後では2.148 と ほ と ん ど変化 し なか っ た （図








図 4 - a タ バ コ 煙曝露溶液 1 00 µ. fl ， 超純水 1 00
µ, fl  , 8.9M DMP020 µ, fl の紫外線照射時閣
の違い に よ る ESR スペク トル
A ： 照射 0 分間 B ： 照射 1 分間 C ： 照射 2 分間
D ： 照射 3 分間 E ： 照射 5 分間 F ： 照射10分間
G :  1 5分間
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A) 
C) 
図 5 紫外線 5 分間照射 に よ る タ バ コ 煙曝露溶液の
添加溶渡量の違い に よ る ESR スペク トル
A) 
A ： タ バコ 煙爆窟溶液 0 µ.R, ， 超純水200 JJ.R, , 8.9M DMP020 u.e 
B ： タバコ煙曝露溶液25 µ.R, ， 超純水175 µ.R, , 8.9M DMP020 u.e 
C ： タバコ 煙醸露湾渡50 µ.R, ， 超純水150 µ.R, , 8.9M DMP020 u.e 
D ： タバコ煙曝露溶液100 µ.R, ， 超純水100 µ.R, , 8.9M DMP020 µ.R, 
E ： タバコ煙曝露湾液2oou.e ， 趨純水 0 µ.R, , 8.9M DMP020 u.e 
q rt1r�十
図 7 紫外線 5 分間照射 に よ る タ バ コ 煙曝露溶液
1 00 JL.e ， 超純水1 00 JL.e , 8 .9M DMP020 JL.e の補
集後の経過 日 数の違い に よ る ESR スペク トル





図 6 紫外線 5 分間 照射 に よ る タ バ コ 煙曝露溶液
1 00 JL.e ， 超純水1 00 J,L.e , 8 .9M DMP020 µ.e の補
集流量の違い に よ る ESR スベク トル
A : Low Flow B : High Flow 
( 2 ） タ バ コ 煙曝露溶液 に お け る 紫外線照射に よ る
ラ ジカ ル発生 に対する 食品成分の抑制効果
1 ） ア ス コ ル ビ ン酸 の ラ ジカル発生 に対する 抑制効
果
各濃度 の ア ス コ ル ビ ン酸 を タ バ コ 煙曝露溶液 に添
加 し た 場合は， 同 定 さ れた ・ OH 発生抑制率 （%）
は， O . lmg/me で は98.4, O.Ol mg/me で は97.2, 0.005mg/me 
で は27 .3, 0.0025mg/meで は24.5, O.OO lmg/me で、 は － 0. 5
と 濃度依存的に抑制増強を示 し た （図 8 ） 。
2 ） ア ッ プルペ ク チ ン 由来オ リ ゴ糖類 と ア ッ プル フ ァ
イ パー の ラ ジ カ ル発 生 に対す る 抑制効果
ア ッ プルペ ク チ ン 由来オ リ ゴ糖類 と ア ッ プル フ ァ
イ バ ー を 20.0 mg/me 濃度 に し て タ バ コ 煙 曝露溶液 に
添加す る と ， 同定 さ れた ・ OH 発 生抑制率 （ % ） は，
高 い も の か ら POS-H で は63.4， ア ッ プルベク チ ン 由
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図 8 タバコ 煙曝露溶液の紫外線照射 に よ る ヒ ド 口
キシルラ ジカル発生に対す る ア ス コ ル ビン酸の
抑制効果
hydroxy l radical in Cigarette Smoke 
し た が， 逆 に ア ッ プル フ ァ イ バ ー で は － 24.2 と 抑 制
効果 を示さ な か っ た。
3 ） キ チ ン ・ キ ト サ ン オ リ ゴ糖 の ラ ジ カ ル発生に対
す る 抑制効果
キ チ ン ・ キ ト サ ン オ リ ゴ糖類 を 20.0mg/ me 濃度 に
し て タ バ コ 煙 曝 露溶 液 に 添加 す る と ， 同 定 さ れ た
・ OH 発 生抑制率 （%） は， キ ト サ ン オ リ ゴ糖混合
物 （YSK） で は33.6， 低分子キ ト サ ン SK・2 （ 甲 陽）




zo 40 60 80 1 00 
・ O H開制窃 ｛%｝
図 9 タバコ煙曝露溶渡の紫外線照射に よ る ヒ ド 口





MD コ ラ ヲ シ ョ ン
舞 いたけ水煮エキス
It燥縄いたけ粉末
7 γ プル フ ァ イパー
キ ト サ ンオ リ ゴ栂混合物
低分子キ ト サ ンSK・2
キチンオ リ ゴ細 器三翠翠翠恋翠翠亙霊
抑制効果 を 示 さ な か っ た。
4 ） ブルーペ リ ー エキス の ラ ジ カ ル発生に対す る 抑
制効果
タ バ コ 煙曝露溶液 に ブルーペ リ ーエキス を添加す
る と ， 同定さ れた ・ OH 発生抑制率 （%） は， 20.0mg/
me濃度では83.5, 2.0mg/me では 30.5, 0.2mg;meでは10.1
と 濃度依存的 に抑制効果が増強 し た （図 的 。
今回， タ バ コ 煙曝露溶液の紫外線照射 に よ る ラ ジ
カ ル発 生 に 対 し て20.0mg/me濃度 に お い て， ブルーペ
リ ー エキス （83.5 %) , POS-H (63.4%） ， ペ ク チ ン オ
リ ゴ 糖 （55.7 % ） の 順 に 強 く ， 他 に 比 較 し て 有 意
(pく0.05） に 抑 制 率 が 高 い こ と が 明 ら か に な っ た
（図 10） 。
考 察
( 1 ） タ バ コ 煙暴露溶液の紫外線照射 に よ る ラ ジ カ
ルのス ピ ン ア ダク ト の 同定
今 回 の 実験 に よ り ， タ バ コ 煙暴露溶液 の紫外線照
射 に よ る ESR ス ペ ク ト ルは ・ OH の ス ピ ン ア ダ ク
ト と 同定 さ れた。 DMPO 濃度 に つ い て は， 0.89M 濃
度で測定す る と ， R.I. は0. 12 1 と ラ ジ カ ル の ス ピ ン ア
ダ ク ト 量が十分 に補捉 で き な い た め， DMPO 濃度 を
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1 00 ・ 0 H 仰申1J:i; ( % )  
図 1 0 タバコ 煙曝露溶液の紫外線照射 に よ る ヒ ド ロ キシルラ ジカル発生 に対する抗酸化食品成分の
抑制効果の比較一覧
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安 定 な ・ OH の ス ピ ン ア ダ ク ト 量 を 得 る 8.9M を 用
い る こ と と し た。
紫外線照射時 間 に つ い て は， 0 分間 か ら 10分間 ま
で照射時間 と と も に ス ピ ン ア ダク ト 量が大 き く な り ，
10分聞か ら 1 5分間 に お い て は ， R.I. の変化は ほ と ん
ど認めなか っ た。 今回の タ バ コ 煙暴露溶液 の紫外線
照 射 に よ る ・ OH の R.I. は， 照 射時 間 1 0分 間 で 最 も
大 き く な っ た が， 5 分間 の 紫外線照 射 に お け る R.I.
が， H 2 0 2 を 用 い た 対 照 の ・ OH 発 生 系 の 5 分 間 照
射 と 同程度であ る た め 5 分間照射 を 用 い た。
タ バ コ 煙暴露溶液量は多 く な る ほ ど， ま た ， 捕集
流量はそ の流速が速 く な る ほ ど発 生 ラ ジ カ ル に よ る
ス ピ ン ア ダ ク ト 量が大 き く な っ た。
こ れ ら の結果か ら ， タ バ コ 煙暴露溶液の紫外線照
射 に よ る ラ ジ カ ル測定 に は， 有効サ ン プル量160 /1 € 
の石英肩平水溶液セル容器で測定す る こ と も考慮し，
タ バ コ 煙 暴 露 溶 液 量 を 100 /1 仁 サ ン プル 量 を 100
11 € ,  DMPO 量 を 20 11 € ， 補集流量を Low Flow と 設
定 し た。
紫外線照射 に よ る タ バ コ 煙暴露溶液補集後の経過
日 数 の違 い に よ る ラ ジ カ ル の R.I. は， 24時間後， 26
日 後， 46 日 後で も ほ と ん ど変化 し な い た め， タ バ コ
煙暴露溶液か ら 生 じ る ラ ジカ ル発生源は期 間 を経て
も なお安定な形で存在 し て い る こ と を意味 し て い る 。
こ れ ら 種 々 の 条件設定か ら ， タ バ コ 煙暴露溶液の
紫外線照射 に よ る ラ ジ カ ル発生 に対す る 食品成分の
同定 さ れた ・ OH 抑制効果 を検討す る に あ た り ， タ
バ コ 煙 暴 露 溶 液 1 00 /1 € に 超 純 水 100 /1 R, を 加 え ，
8.9M DMP020 /1 € を 加 え て ， 全 量 を 220 /1 € と し て
撹枠 し ， 5 分間 の紫外線照射後， ESR を 用 い て 発 生
し た タ バ コ 煙曝露溶液 の ス ピ ン ア ダ ク ト 量 を標準 と
し て用 い， と の ・ OH 発 生 に対する 食品成分の抑制
効果 と し て検討 し た。
( 2 ） タ バ コ 煙曝露溶液 に お け る 紫外線照射 に よ る
ラ ジ カ ル発生に対す る 食品成分の 抑制効果
一般 に抗酸化物質 と し て は， 生体 内 防御機構の側
面か ら フ リ ー ラ ジ カ ル補捉作用 ， 一重項酸素消去作
用， 金属キ レ ー ト 作用 を 有する も の に 大別 さ れ る 。
ま たその 成分や素 材 に よ っ て も ， 酵素系， 非酵素系，
低分子物質の抗酸化物質 と し て分類 さ れ て い る iヘ
生体 内 防御機構は， フ リ ー ラ ジ カ ル の 生成 を抑制
す る 機構 （予 防 的抗酸化物） ， 生成 し た フ リ ー ラ ジ
カ ル を 速やか に 消去す る 機構 （ ラ ジカ ル補捉型抗酸
化物） ， フ リ ー ラ ジ カ ル に よ っ て障害を受けた DNA,
脂質， 蛋 白 等 を修復 ・ 再生す る 機構 （修復 ・ 再生機
構） と い う 三段階の防御機構 に よ っ て 自 ら を護 っ て
い る 叫 と 言われ， 今回使用 し た ア ス コ ル ビ ン酸 は ラ
ジカ ル補捉型抗酸化物 と し て代表的な抗酸化物質 と
さ れて い る 。
タ バ コ 煙曝露 に よ り 血策中 の ア ス コ ル ビ ン酸量が
低下 し ， 脂質 ヒ ド ロ ペルオキ シ ド の 生成が認め ら れ
る こ と や， さ ら に ア ス コ ル ビ ン酸 の 添加 に よ っ て タ
バ コ 煙暴露 に よ る 酸化的ス ト レ ス が抑制 さ れ る こ と
は報告 さ れ て い る 15） . へ 今回 の検討か ら も ， タ バ コ
煙曝露溶液 の紫外線照射 に よ り 同 定 さ れた ・ OH 発
生 に 対 し て は， ア ス コ ル ビ ン 酸濃度0.0 lrng/m€ に お い
て も 97.2 と 高 い 抑制効果 を 認め る こ と か ら ， ア ス コ
ル ビ ン酸 の補充療法が裏付け ら れた と 思わ れ る 。
日 常摂取す る 食品 中 に含 ま れ る 抗酸化物質 の 中 で，
ア ス コ ル ビ ン酸 は， 普遍的 に存在す る 水溶性化合物
で， 特 に 果物類， 緑黄色野 菜 に 多 く 含 ま れ， 摂取 し
やす い抗酸化食 品であ る 17） 。 ま た， ア ス コ ル ビ ン 酸
は 天然物 と 合成物が構造的 に 同一で し か も 効果 も 同
様で あ る た め， 食品か ら の 摂 取 と 同時に 薬剤 と し て
の摂取 も 可能であ り ， こ の こ と はたばこ の フ ィ ルタ ー
へ の薬剤の応用 も 考 え る こ と がで き る 。
さ ら に今回， 田 揮 ら の研究 6）～川 に お い て活性酸素
抑制効果の認め ら れて い る 食品成分 を使用 し て， タ
バ コ 煙曝露溶液の紫外線照射 に よ る ラ ジ カ ル発 生 に
対する 抗酸化作用 と し て の抑制効果 を検討 し た結果，
ベ ク チ ン オ リ ゴ糖の分画では， 加熱処理 し た POS-H
(63.4% ） ， ア ッ プルペ ク チ ン か ら 抽 出 さ れた ベ ク チ
ン オ リ ゴ 糖 （55.7 % ） が ， 他 に 比 較 し て 有 意
(pく0.05） に抑制効果が強い こ と が明 ら か に な っ た。
田 津 ら は， ア ッ プル ペ ク チ ン に お け る 大腸癌発生抑
制， 肝転移抑制， さ ら に 門脈系 の ス カ ベ ン ジ ャ ー効
果の 関 与 に つ い て報告 し て い る 6）～ へ そ の 中 で ア ッ
プルペ ク チ ン か ら 抽出 さ れた ベ ク チ ン オ リ ゴ糖は用
量依存的に活性酸素消去活性が増強す る こ と や， 抽
出 オ リ ゴ糖 の 重合度に よ る 4 分画では最も 重合度 の
低い分画に活性酸素抑制効果が強 く ， さ ら に 加熱処
理後 に お い て は SOD 様活性 と し て は 5 倍 に 増 強 し
て い る と 報告 し て い る 6トヘ タ バ コ 煙曝露溶液の紫
外線照射に よ る ラ ジ カ ル発生 に対す る 抑制効果 の検
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討で も ， Fenton 反応 系 に よ る ・ OH 発 生 に対す る 抑
制効果 と 同様， ア ッ プルベ ク チ ン か ら 抽出 し た ペ ク
チ ン オ リ ゴ糖， 分画 ・ 加熱処理 し た POS-H に お い
て強い抑制効果があ る こ と が明 ら か に な っ た。 こ の
こ と は， ア ッ プル ベ ク チ ン の 大腸癌発生抑制， 肝転
移抑制， 門脈系 の ス カ ベ ン ジ ャ ー効果の 関 与以外に
も ， さ ら に 喫煙 に よ る 発癌作用 に対 し て も 抑制作用
を 示 し て い る 可能性があ り ， 肺癌発生抑制 に対する
作用機序の 一端 を 担 う 役割 を果た し て い る 可能性が
考え ら れ る 。 今 回検討 し た 食品成分 の 中 で強い抗
酸化作用 を 示 し た ブルーペ リ ー エ キ ス は， Fenton 反
応系 に よ る ・ OH 発 生 に 対す る 抑 制効果 と 同様， タ
バ コ 煙曝露溶液の 紫外線照射 に よ る ラ ジカル発生に
対 し て， 高 い抑制効果 を 認めた。 ブルー ペ リ ーエキ
ス はベ ンゼン環 に 複数の水酸基 を も っ ポ リ フ ェ ノ ー
ル類 に 含 ま れ る 抗酸化食品成分で， ブルー ペ リ ー以
外ではハ ー ブ， 茶， 柿， 蓮根， き い ち ご類な ど に も 多
く 含 ま れ， 最近そ の抗酸化性が注 目 さ れて い る 。 ブ
ルーペ リ ー エキ ス は， 低比重 リ ポ 蛋 白 の酸化を抑制
す る 作用 が あ り ， 他の抗酸化物質 と の 比較 に よ り ビ
タ ミ ン E の 10倍の活性， 茶 タ ン ニ ン に 匹敵す る 活性
が あ る と 認 め ら れて い る 18）・ へ 今 回 の 結果か ら も ，
20.0／濃度の抗酸化食品成分 に お い て 最 も 高 い83.5%
の抑制効果 を 認 め た。
一方， ア ッ プル フ ァ イ バー及びキ チ ン オ リ ゴ糖は，
Fenton 反応系 に よ る ・ OH 発 生 に 対 し て は 抑 制 的 に
作用 す る が， 逆 に タ バ コ 煙曝露溶液の紫外線照射に
よ る ラ ジ カ ル発 生 に 対 し て は抑制効果 を示 さ なか っ
た。 キ ト サ ン オ リ ゴ糖 に お い て も ， Fenton 反応系 に
よ る ・ OH 発 生 に 対 し て 強 い 抑制効果 を示 し て い る
が， タ バ コ 煙曝露溶液の紫外線照射 に よ る ラ ジ カ ル
発生に対 し て は抑制効果は30.0 % 代 に と ど ま っ た。
今回検討 し 得 た 食品成分 に お い て は， ア ス コ ル ビ
ン酸， ア ッ プルペ ク チ ン か ら 抽 出 し た ペ ク チ ン オ リ
ゴ 糖 ， ペ ク チ ン オ リ ゴ 糖 を 分 画 ・ 加 熱 処 理 し た
POS-H， ブルー ペ リ ーエ キ ス に タ バ コ 喫煙 に 由来す
る 活性酸素を消去す る 作用 があ る こ と か ら ， タ バ コ
喫煙に 関連す る 疾患の発症 に対 し て， そ の 予 防対策
と し て， こ れ ら 抗酸化作用 を なす食品成分の摂取が
推奨さ れ る と 考 え ら れ る 。 ま た 反対に， タ バ コ 煙曝
露溶液 の紫外線照射 に よ る ラ ジ カ ル発 生抑制効果 を
示 さ な か っ た 食 品成分 に つ い ては， そ の メ カ ニズム
の解析は今後 の課題 と し たい。
総 括
タ バ コ 煙 暴 露 溶 液 に 対 す る 紫 外 線 照 射 に よ る
ESR の ス ベ ク ト ルは ・ OH の ス ピ ン ア ダ ク ト で あ り ，
そ の ・ OH の 発 生 は， タ バ コ 煙暴露溶液量， 補集流
量， 紫外線照射時間 の増加に伴 い 大 き く な り ， ・ OH
を発生 さ せ る 物質 は， 安定で経時 的 に 変化 し な い こ
と が判明 し た。
タ バ コ 煙暴露溶液の紫外線照射 に よ る ラ ジ カ ル の
発 生 に 対す る 食品成分 に よ る 抑 制効果は， ア ス コ ル
ビ ン酸， ブルー ペ リ ー エ キ ス ， ペ ク チ ン オ リ ゴ糖 を
分画 ・ 加熱処理 し た POS-H， ア ッ プルペク チ ンか ら
抽出 し たベ ク チ ン オ リ ゴ糖 に抗酸化作用 を認めたが，
ア ッ プル フ ァ イ パー， キ チ ン オ リ ゴ糖 に は抗酸化作
用 を認めなか っ た。
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summary 
Aqueous extracts of cigarette smoke produced hy­
droxyl radicals using the ultraviolet irradiation (UV) 
by an electron spin 回pping technique (ESR) . 5,5’－ 
dimethyl-I・pyroline-N-oxide (DMPO) mas used as a 
spin trap. The ESR spec仕um of DMPO・OH adduct 
increased with the solution quantity of aqueous ex・
tracts of cigarette smoke, the irradiated time of UV, 
and the high flow rate of cigarette smoke. The ESR 
spec甘um of DMPO・OH adduct occurred over a long 
time period 佃d did not alter on a day to day basis 
Ascorbic acid, blueberry ex仕acts， 組d pectine 
oligosaccharide 企om apple pectin after heating of 
Pos-S ( 1 2 1 ℃ for 30min) , all inhibited cigarette 
smoke hydroxyl radical using UV and were recog­
nized as foods with antioxidative property. 
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外歯痩の臨床的検討
－ 特 に病悩期間， 来院経路お よ び原 因歯 に 関 し て 一
和 田 重人， 古田 勲
富山 医科薬科大学医学部歯科 口 腔外科学講座
Clinicostatistical analysis on external dental fistula 
- as for the duration of symptoms, the route of visiting 
our department and pathogenic teeth -
Shigehito Wada, Isao Furuta 
Depll,rtment of Dentis町r and Oral Surgery, Faculty of Medicine, Toyama Medical and 
Pharmaceutical University 
Key words: external dental fistula、 clinicostatistical analysis、 odontogenic infection 
Running title: external dental fistula 
和文要 旨
過去12年 6 ヶ 月 間 に 当科で診断さ れた外歯痩30例
に つ い て臨床統計的検討を行い， 以下の結果を得た。
1 ） 男女比は 1 : 1 で あ り 性差はみ ら れな か っ た。
初診時年齢は 1 1歳か ら 86歳 に分布 し て お り ， 症例全
体 の 平均年齢は47.0歳で あ っ た。 2 ） 主訴 の大部分
が腫癌形成 （40.0 %） あ る い は排膿 （30.0 % ） で あ っ
た。 病悩期間 は， 最短 7 日 ， 最長1 1年であ っ た。 3 )
患者は 当科を受診す る 以前 に ， 皮膚科， 外科， 整形
外科， 耳鼻咽喉科な ど の 様 々 な診療科 を受診 し て い
た。 4 ） 外歯凄は下顎部 に好発 し て お り ， 原 因歯 の
大部分が下顎 （96.7 % ） に位置 し て い た。 5 ） 治療
に お いて， 原因歯の 大部分 （80.0 % ） が外科的 に 除
去 さ れたが， 6 症例 （20.0 %） は根管治療 に よ り 歯
牙が温存さ れた。 処置後の経過観察期間は様 々 （最
短 3 週間， 最長 2 年 6 ヶ 月 間） で あ る が， 現在の と
こ ろ 全症例 に お い て病変 の再燃は認め ら れな い 。
は じ め に
歯痩は歯に起因す る 化膿性炎か ら 生 じ た痩であ り ，
痩孔が 口 腔 内 の粘膜 に 開 口 す る 内歯凄 と顔面の皮膚
に 開 口 す る外歯壌に分類さ れ る 。 外歯痩は 主病巣が
顔面の皮膚で あ る こ と か ら ， 外科， 整形外科， 皮膚
科， 耳鼻科等 の 医師 に よ り 初期治療 を施 さ れ る と と
も 少な く ない 。 なか に は原因歯 に対する 適切な歯科
口 腔外科的処置の着手が遅れ， 長期 にわた り 排膿や
腫脹 を繰 り 返 し ， 患者に必要以上の苦痛 を 強 い る 症
例 も 散見 さ れ る。 今回われわれは 当科で経験 し た 外
歯棲30例 に つ いて 臨床統計的検討 を行い， 特 に病悩
期間， 来院経路お よ び原因 歯 に 関す る 考察 を行 っ た
の で報告す る 。
対象お よび方法
対象は 1987年 2 月 か ら 1999年 7 月 ま で の 1 2年 6 か
月 間 に 当科で取 り 扱っ た外歯痩30例であ る （写真 1 ） 。
こ れ ら を性， 年齢， 主訴， 病悩期間， 来院経路， 凄
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写真 1 外歯癌の典型例
症例 1 A ： 左側オ ト ガイ 部 に 形成さ れた外歯痩 （→） ．
B ： 同症例の原因歯 （→） ． 根管治療 ・ 歯冠修復 の既往歴 を 有す る 犬歯 を 認め る ．
症例 2 A ： 左側下顎部 に形成さ れた外歯癌 （→） ．
B ： 同症例の原因歯 （→） ． 埋伏歯 周 囲 の顎骨透過像が認め ら れ る ．
孔の部位， 原因歯， お よ び処置方法 に つ い て検索を
行 っ た。 なお， 今回 の検索では他施設 に お け る 切 開
処置の後に癌孔が生 じ た症例， すなわち 人為的 に棲
孔が形成さ れた症例は対象か ら 除外 し た。
が 5 例 （ 16.7 % ） の順で多か っ た。
結 果
1 ） 性お よ び年齢 （表 1 )
症例全体の性別頻度は， 男性15例， 女性15例で男
女比 1 : 1 で あ り 性差 は認め ら れな か っ た。 症例は
若年層 か ら 高齢層 にわた り 広範囲 に 分布 （最小年齢
1 1歳， 最高年齢86歳， 平均年齢47.0歳） し て い た。
ま た， 平均年齢は男性症例が47.7歳， 女性症例が46.
3歳で あ り ， 両者 に 明 ら か な差は認め ら れな か っ た。
年齢別頻度では， 50～59歳が 7 例 （23.3 %） と最 も
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主訴別頻度 で は， 腫癌12例 （40.0% ） ， 排膿 9 例
(30.0% ） ， 腫脹 7 例 （23.3% ） ， 痔痛 1 例 （3.3 %) .
違和感 1 例 （3.3 % ） で あ っ た。
3 ） 病悩期間
病 悩 期 間 で は ， 1 ヶ 月 未満 4 例 （13.3 % ) . 1 ヶ
月 か ら 3 ヶ 月 未満 13例 （43.3 % に 3 ヶ 月 か ら 1 年
未満 6 例 （20.0 % ) , 1 年か ら 3 年未満 5 例 （ 16.7 % ) ,
3 年以上 2 例 （6.7 %に で あ り ， 最短 7 日 ， 最長 1 1
年， 平均14.6 ヶ 月 で あ っ た。
4 ） 来院経路 （表 2 )
他施設か ら の紹介 に よ り 当科を受診 し た症例 （以
下， 紹介患者症例 と 略す） は， 30例 中27例 （90.0%)
に認め ら れた。 患者 自 身の判断で当科を初診 し た症
例 （以下， 非紹介患者症例 と 略す） は， 30例 中 3 例
(10.0 % ） に認め ら れた。
紹介患者症例27例 中 ， 患者が最初に訪れた診療科
は， 歯科が 1 1例， 皮膚科が 6 例， 外科が 4 例， 整形
外科お よ び耳鼻咽喉科が各 2 例， 内科お よ び、小児科
が各 1 例であ っ た。 ま た， 同27例中 当科へ紹介を行っ
た診療科は歯科が15例 皮膚科お よ び整形外科が各
3 例， 外科お よ び耳鼻咽喉科が各 2 例， 内科お よ び
小児科が各 1 例で あ っ た。
受 診 し た 診療科の延べ数は， 歯科19例， 皮膚科お
よ び外科各 6 例， 耳鼻咽喉科 4 例， 整形外科 3 例，












3最初に日r.土佐柑科 i 当科、時11·�·『ぐ た
＂＇ザ 陸軍li＂＇田君主
















5 ） 痩孔の部位 （表 3 )
癌孔 の部位 は 下顎部 1 4例 （46.7 %に オ ト ガ イ 部
6 例 （20.0 % ） ， 頬部および顎下部が各 4 例 （13.3 % ) ,
耳下腺岐筋部お よ び鼻翼基部が各 1 例 （3.3% ） で
あ っ た。 ま た， 右側が 17例 （56.7 % に 左側が 1 1 例
(36. 7%） で あ り ， 右側 に やや多い傾向が認 め ら れ
た。 ま れ と 考 え ら れる 正中 オ トガイ 部お よ び両側オ
ト ガイ 部の症例が各 1 例 （3.3%） 認め ら れた。
表3 痩孔の部位
部 位 右 と←巳 i 正 中 i 両候I) 計 ［%）
す顎部 8 6 14 (46.7) 
頗 部 2 2 6 (20.0) 
頬 部 3 4 ( 13.3) 
顎下部 2 ワ 4 ( 13 .3) 
耳 て』皇岐筋部 1 (3 3) 
鼻翼基昔日 ; 1 ( 3  3)  
百十 （号、 ） 1 7(56 .7) 11(36.7)i 1 (3 .3) 1 (3.3) 30 ( 1 00 .0) 
6 ） 原因歯 （表 4 )
上下顎別 で は， 30例29例 （96.7 % ） が下顎歯 で あ
り ， わずか に l例 （3.3%） が上顎歯で あ っ た。 左右
別 で は右側 18例 （60.0 % ） ， 左側 1 1 例 （36.7 % ） ， 両
側 1 例 （3.3 % ） で あ り 右側 に やや 多 い 傾 向 が 認
め ら れ た 。 歯 種 別 で は 下 顎 第 1 大 臼 歯 が 14 例
(46.7%） と 最 も 多 く 認め ら れ， 次い で下顎犬歯が6
例 （20.0 %） ， 下顎第 2 大 臼 歯が 4 例 （13.3%に 下
顎第 3 大 臼歯が 3 例 （10.0%） に認め ら れた。
表4 原因歯
原因歯 相ーふー 左 両側l 計 （ %）
顎上
犬 詮 l 1 13.3%) 
第 2 乳 臼歯 1 1 (3.3%: 
犬 歯 3 2 1 6 (20.0%) 
下 第 2 1J 、臼歯 1 1 (3.3�も）
宅員 第 l 大 臼 歯 9 5 14 (46.7%) 
第 2 大 臼 歯 2 つ 4 〔 13.3%)
第 3 大 臼 歯 2 1 3 ( 10.0%) 
言4 1.8 1 1  1 30 ( 100.0%) 
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7 ） 処置方法
原因歯に対す る処置は， 抜歯術単独1 7例 （56.7%) ,
抜歯術 ＋ 嚢胞摘出術 3 例 （10 .0% ） ， 根管治療単独
5 例 （16.7 % ） ， 根管治療 ＋ 歯根端切 除術 1 例 （3.3
% に そ の他 4 例 （13.3 %） で あ っ た。 そ の 他 の 4
例 は いずれ も 前医 に よ り 原因歯の抜歯が行われて い
た症例であ り ， 当 科 に お け る 処置 は 3 例が抜歯寵再
掻艇術， 1 例が腐骨除去術で あ っ た。
護孔 に対す る 処置は， 掻1N:l術単独 14例 （46. 7 % ) .
掻艇術 ＋ 癌孔閉鎖術 7 例 （23.3 % ） であ っ た。 ま た，
原因歯の抜歯 あ る い は根管処置 に よ り 癌孔が 自 然閉
鎖 し た無処置例が 9 例 （30.0%） 認 め ら れた。
処置後の経過観察期間は様々 （最短 3 週間， 最長
2 年 6 ヶ 月 間） で あ る が， 現在の と こ ろ 全症例 に お
い て病変の再燃は認め ら れな い。
考 察
外歯壌は歯 に起因す る 化膿性炎 か ら 生 じ た 疾患で
あ る に も拘わ ら ず， 外科， 整形外科， 皮膚科， 耳鼻
科等の歯科以外 の診療科 に お いて初期治療 を 施 さ れ
る こ と も 少な く な い。 そ の 理 由 と し て， 病変が顔面
の皮膚に出現す る こ と ， 炎症が慢性 に経過す る た め
原因歯 の痔痛や歯 肉腫脹等 の症状が乏 し い こ と が挙
げ ら れ る 。 ま た ， 排膿， 腫癌， 腫脹等の臨床症状は
抗生剤の投薬や切開 ・ 排膿処置 に よ り 一時的 に消退
す る が， 最終的 に歯牙 に対する 適切 な処置がな さ れ
な い 限 り ， 必ず病変の再燃 を み る 疾患で あ る 。
性 別 で は ， 従 来 男 性 に 多 い と 報 告 さ れ て い る
が1 ト ベ 女性 に 多 い と す る 報告 5） も わずかなが ら 認
め ら れた。 当科では男女比 1 : 1 と 性差は認め ら れ
な か っ た。 年齢別では， 一般 に 1 0歳代， 20歳代 に好
発す る と さ れてお り ， そ の理 由 と し て 10歳代は下顎
第 1 大 臼歯の根尖性歯周組織炎 の好発時期 で あ る こ
と へ 20歳代は下顎第 3 大臼歯 （智歯） の歯冠周囲
炎の好発時期 で あ る こ と 6） が指摘 さ れて い る 。 当科
では10歳代， 20歳代での好発傾向は認め ら れず， 30
例 中 16例 （53.3 % ） が30～50歳代 と やや高齢症例が
多 い こ と か特徴的で あ っ た。 主訴は， 一般 に排膿 と
腫癌 ・ 腫脹が多 い と さ れて お り I) , 3 ) ,  5 ） ＇ 小沢 ら 5 )
は病変の慢性化 ・ 長期化 に伴い硬結すなわち腫癌 を
主訴 と す る 症例 が増加す る こ と を指摘 し て い る 。 当
科 に お いては， 腫癌 を主訴 と す る 症例は30例 中 1 2例
(40.0 %） と 最 も 多 く ， こ の 結 果 は 高齢者症例が多
い ， すなわち 慢性化 ・ 長期化 し た症例が多 い と い う
当 科 に お け る 症例 の特徴 に起因す る も の と 推察 さ れ
た。
病悩期間 に 関 し て， 朱雀 ら 引 は 1 0 日 以内 の短期 間
の症例が48例 中 1 1例 （22.9 % ） と 多 い反面， 6 ヶ 月
以上の 長期間 の症例 も 20例 （41 . 7 % ） と 多 く 認め ら
れた こ と を報告 し て い る。 さ ら に 長期間 の症例が多
く 認め ら れ る 理 由 と し て， 原因歯 に対す る 根本的な
治療が行われずに経過が長期化 し ， 複数の診療科の
受診後 に よ う や く 口 腔外科 を受診す る 症例が多 い こ
と を指摘 し て い る 。 ま た病悩期 間 の 平均 に 関 し て，
高谷 ら 3） は 10.1 ヶ 月 ， 古賀 ら I ） は6.2 ヶ 月 で あ っ た と
報告 し て お り ， 当科 の平均14.6 ヶ 月 は こ れ ら の 値 と
比 較 し て高値であ り ， 慢性化 ・ 長期化 し た症例が多
い と い う 当科の症例の特徴を反映 し て い る も の と 考
え ら れた。 ま た， 病悩期間が10年以上の ま れな長期
症例 も 報告 さ れて い る が I )： 叫 当科 の症例 に お い て
も 病悩期間が 1 1 年 と 極めて長期経過 を辿っ た症例が
認め ら れた。
来院経路 に 関 し て， 一般 に患者が外歯壌 を 自 覚 し
最初に訪れた診療科は， 歯科， 外科， 皮膚科が多 い
と さ れて お り け. 3ト 5 ) . 7) 当 科 の 統計 に お い て も 30
例 中 16例 （53.3%） が歯科以外の 診療科であ り ， 中
で も 皮膚科が 6 例 （20.0 % ) 外科が 4 例 （1 3.3 % )
と 多か っ た。 ま た， 当科へ紹介 を行っ た診療科では，
非 紹介患者の 3 例 を 除 く 27例 中 1 5例 （55.5 %） すな
わち 半数以上が歯科で あ り こ れ ら の結果は歯科的
診 断 ・ 処置が必須で あ る 外歯婁患者の来院経路 に お
け る 特徴 と 考え ら れた。 来院以前 に受診 し た診療科
の延べ数では， 多 く の外歯痩患者 は複数の診療科を
受診する と さ れてお り ， 1 症例 当 た り が受診 し た診
療科施設数は 平均 1.3～1 .8 ヶ 所 I) , 3) ,  5 ) ,  7 ） と 報 告 さ
れてい る 。 自 験例 の30症例で は， 診療科の 延べ総数
は40 ヶ 所で あ り ， 1 症例 当 た り が受診 し た診療科施
設数は平均 1.3 ヶ 所 と ほぼ平均的な値 と考え ら れた。
ま た ， 個 々 の 症 例 に 関 し て は ， 30 例 中 1 2 例
(40.0% ） が 2 ヶ 所以 上 の 診療科 を 受 診 し た 後 に 当
科を受診 してお り ， こ れ も 単な る 感染症 と誤認 さ れ
診断に苦慮す る 外歯痩患者の来院経路の特徴 を 反映
し て い る も の と 考 え ら れた。
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凄孔の部位 に 関 し て ， 発生頻度は 下顎部 ・ 頬部で
44.4～79.2 % ， オ ト ガイ 部 で6.0～34.9% と 報告 さ れ
てお り 1 ） 叫. 7 ) ， 自 験例 も 下顎部 ・ 頬部で60.0 % ， オ
ト ガイ 部で20.0 % と こ れ ら の 報告 に 近似 し て い た。
ま た， 朱雀 ら 4） は48例 中 38例 （79.2 %） が下顎部 ・
頬部 に お け る 発生 で あ り そ の ほ と ん どが唆筋付着
部前縁かつ 下顎下縁 の 約 l cm 上 方 に 開 口 し て い た
と し ， 下顎臼歯が原因歯で あ る 場合 に こ の 傾向が著
明 と な る こ と を 指摘 し て い る 。 白 験例 に お い て も 下
顎部 ・ 頬部症例 の 痩孔は唆筋付着部前縁 に 開 口 す る
傾 向 が 認 め ら れ ， 下 顎 部 ・ 頬 部 症 例 18例 中 14 例
(77.8 %） の 原 因 歯 が下顎 臼 歯 で あ っ た 。 ま た ， 朱
雀 ら 4） は両側の 下顎第 1 大 臼 歯 に 起 因 し た き わ め て
稀な両側性の外歯壌 を報告 し て い る 。 自 験例 に お い
て も 両側犬歯に起因 し た対称性 の 両側オ ト ガイ 部外
歯棲症例 を 1 例 に認め， 本発生様式は き わ め て稀 と
考え ら れた。
一般に外歯凄 の原 因歯は， 下顎 に位置す る こ と が
多 い と さ れてお り ， そ の 理 由 と し て 麟蝕 を 発端 と す
る 歯性化膿性炎が下顎に好発する こ と が挙げ ら れる。
上顎歯 と 下顎 歯 の 比率 は 1 : 8.3～ 19.0 1 ) - 5 ) ,  7 ） と 報
告 さ れてお り ， 自 験例で は30例 中29例が下顎歯 （上
下顎歯比 1 : 29.0） で あ り こ の好発傾向 は さ ら に 著
明であ っ た。 なお， 上顎歯 を原因歯 と す る 症例の痩
孔 の 開 口 部位は鼻翼基部で あ っ た。 原因歯の歯種別
で は， 一般に 下顎第 l 大 臼 歯が最 も 多 い と さ れて い
る が け。 2 ) , 4 ) . 7) ,  8 ） ＇ 下顎犬歯 3), 5 ） が多かっ た とす る
報告 も 少 な か ら ず認め ら れ る 。 朱雀 ら 4） は下顎第 l
大臼歯が多 い 理 由 と し て， 1 0歳代 に お け る 当 該歯の
甑蝕擢患率が高 い こ と 高谷 ら 3 ） は下顎犬歯が多 い
理 由 と し て， 犬歯は解剖学的 に歯根が長 く ， 高齢時
に お い て も脱落す る こ と な く 化膿性歯髄炎 に擢患す
る 機会が多い こ と を ， それぞれ挙げて い る 。 自 験例
に お い て も 下顎第 1 大臼歯を原因歯 と す る 13例の初
診時年齢 は平均42. 1歳で あ る の に対 し て， 下顎犬歯
を原因歯 と す る 6 例 の 初診時年齢は平均55.2歳 と 高
齢であ り ， 前述 の理由 を支持す る 結果で あ っ た。 原
因歯 に対す る 処置では 一般的 に抜歯術あ る い は歯
根端切除術等 の外科的処置が必要 と さ れ る こ と が多
く べ 自 験例で も 30症例 中 20例 （66 .7%） の 原 因 歯
を外歯凄の治療 の た め に 抜歯 し た。 ま た， 痩孔に対
す る 処置 に 関 し て， 久保 ら 7 ） は原 因 歯の抜歯 と 同 時
に棲孔 の 閉鎖術 を施行する こ と を推奨 し， そ の 理 由
と し て審美性の 回復が短期 間で得 ら れ る こ と を挙げ
て い る 。 ま た ， 小沢 ら 5） は原因歯に対す る 処置 の み
で は皮膚側 の 陥凹が強 く 残 る と い う 理 由 か ら ， 痩孔
の掻�術 を推奨 し て い る 。 自 験例では30症例 中 2 1 例
(70.0%） に棲孔の掻順術が そ の 内 7 例 （23.3 %)
に は痩孔 の閉鎖術が併用 さ れてお り ， こ れ ら の処置
は臨床経過が長 く ， 皮膚病変の癒痕化が著 し い症例
や顎骨内 の透過性病変 の広範な症例 に適応 さ れ る と
と が多か っ た。 今後 は症例数を増やす こ と に よ り ，
機能 ・ 審美性 を考慮 し た原 因歯お よ び震孔 に対す る
治療指針 を確立すべ き と考え ら れ る 。
結 語
今回われわれは， 1987年 2 月 か ら 1999年 7 月 ま で
の過去12年 6 か 月 間 に 当科で取 り 扱 っ た外歯棲30例
に つ い て臨床的検討 を行い以下 の結果 を得た。
1 ） 性別では男性15例， 女 1 5例で あ っ た。 年齢は若
年層か ら 高齢層にわた り 広範囲 に分布 （最小年齢
1 1歳， 最高年齢86歳， 平均年齢47.0歳） し て い た。
2 ） 病悩期 間 は， 最短 7 日 ， 最長 1 1年， 平均 14.6 ヶ
月 で あ っ た。
3 ） 患者が最初 に訪れた診療科は， 紹介患者症例27
例 中 歯科が 1 1 例， 医科が 16例 （皮膚科 ： 6 例， 外
科 ： 4 例， 整形外科 ： 2 例， 耳鼻咽喉科 ： 2 伊tl.
内科 ： 1 例， 小児科 ： 1 例） で あ っ た。 30例 中 1 2
例 （40.0 % ） が， 2 ヶ 所以上の診療科を受診 し た
後 に 当 科 を 受診 し て い た。
4 ） 棲孔 の 部位では， 下顎部が 14例 （46.7% ） ， オ
ト ガイ 部が 6 例 （20.0 %） と 多 く ， 原因歯の大部
分が下顎 （96.7%） に位置 し て い た。
5 ） 治療に 関 し て， 30例 中24例 （80.0%） では原因
歯が外科的 に 除去 さ れたが， 6 症例 （20.0 %） で
は根管治療 に よ り 歯牙の温存が可能であ っ た。
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2 ） 岡 光夫， 奥田達也 勝見洋子， 他 ： 外歯痩の
一一 6 1 -
和 田 重人 ・ 吉 田 勲
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3 ） 高谷康男， 西嶋克巳， 長畠駿一郎， 他 ： 最近10
年間の 当 教室 に お け る 外歯痩 に関する 臨床統計的
観察。 日 口 科誌 32 : 448 - 453, 1 983。
4 ） 朱雀直道， 亀山忠光， 安倍惰子， 他 ： 外歯撞。
日 口 外誌 1 6  : 376 - 380, 1970。
5 ） 小沢一喜， 又賀 泉， 土川 幸三， 他 ： 外歯壌の
臨床的検討。 日 口 外誌 35 : 1569 - 1 574, 19890 
6 ） 石 泰三 ： 外歯壌の分類お よ びその整形手術法。
臨床歯科 240 : 20 - 4  1963。
7 ） 久保孝市， 池 田 敦， 佐々 木雅彦， 他 ： 外歯棲
102例の 臨床統計的検討。 日 口 外誌 43 : 45 -47, 
19890 
8 ） 塩 田 覚 ： 外歯凄． 内 田 安信監修 ； 顎 口 腔外科
診断治療体 系。 第l版， 講談社， 東京， 628 629, 
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Abstract 
Thirty cases of external dental fistula diagnosed m 
O町 clinic during the past 12 years and 6 months 
were clinicostatistically studied. Results obtained 
were as follows; 
1 ) The ratio males to females was 1 : 1. The age at 
first visit ranged from 1 1  to 86 ye訂s, with a mean 
age of 47.0 years. 
2 ) Most of the chief complains were mass forma­
tions (40.0 % )  or pus discharges (30.0 % ) . The du­
ration of symptoms ranged from 7 days to 1 1  
years. 
3 ) Patients had taken medical advice at many other 
departments, such as dermatology, sぽgery, orthope­
dic surgery, or otorhinolaryngology, before visiting 
our clinic. 
4 ) A most frequent site of external dental fistula 
was the mandibular region. Most of the pathogenic 
teeth were observed in the mandible (96.7 %) 
5 ) As for the treatment, most of pathogenic teeth 
(80.0 % )  were surgically removed, but six cases 
(20.0 % )  were cured only by root canal therapy 
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富 山 医薬大医誌 13巻 1 号 2000年
第53～55回 富 山 医科薬科大学医学会学術集会
第53回 就任講演 平成1 1年 9 月 29 日 （刻 （臨床講義室 II )
虚血性脳血管障害 に対す る 急性期外科治療 の取 り 組み と 展望
脳神経外科 教授 遠 藤 俊 郎
司会 医学部長 小 野 武 年
胃癌の進展 と 予後 に お け る 細胞 回転制御蛋 白 の果たす役割の検討
病 理 学 1 教授 高 野 康 雄
司会 医学部長 小 野 武 年
精神科救急病 院 に お け る 退院準備 の試み
精神看護学 教授 筒 口 由 美子
司会 医学部長 小 野 武 年
心疾患児 の療育支援 に 向 けて
小児看護学 教授 贋 瀬 幸 美
ロ 会 医学部長 小 野 武 年
第54回 就任講演 平成12年 1 月 25 日 ω （臨床講義室 I )
生体に お け る 増殖因子の役割 に つ い て の 病理学的研究
病 理 学 2 教授 笹 原 正 清
司会 医学部長 寺 津 捷 年
骨折予防に対す る 看護学的 ア プ ロ ーチ
地域 ・ 老人看護学 教授 梶 田 悦 子
司会 医学部長 寺 津 捷 年
第55回 最終講義 平成12年 2 月 25 日 幽 （臨床講義室 I )
麻酔今昔
麻 酔 学 教授 伊 藤 祐 輔
司会 医学部長 寺 津 捷 年
血栓止血学と私
臨床検査医学 教授 棲 川 信 男
司会 医学部長 寺 津 捷 年
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富 山 医薬大医昔、13巻 1 号 2000年
第1 2田 富 山 医科薬科大学国 際保健 医療セ ミ ナ ー
日 時 ： 2000年 3 月 3 日 幽 午後 4 時 一 5 時
会場 ： 富山 医科薬科大学医学部セ ミ ナ 一室 （ 2 F)  
1 . 分子生物学的手法 を 用 い た媒介見虫か ら の病原体検出
大分医大 ・ 感染予防医学助教授 江 下 優 樹
第1 3回 富 山 医科薬科大学国際保健医療セ ミ ナ ー
日 時 ： 2000年 5 月 1 0 日 制 午後 1 時20分 － 5 時
会場 ： 富 山 医科薬科大学講義棟 大講義室 （ 1 F )  
1 .  HIV 感染症 と 国際協力
富山医薬大 ・ ウイ ルス 学助教授 景 山 誠 一
2 . デ ン グ ウ イ ル ス 感染症の拡大 と 重症型デ ング出血熱の出現
3 . 水 田 か ら 発生する疾病媒介蚊 と 国際協力
4 . フ イ ラ リ ア症対策 と 国際協力
5 . マ ラ リ ア対策 と 国際協力
6 . 中南米に お け る シ ャ ーガス病対策 と 橋本イ ニ シ ア チ ブ
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長崎大 ・ 熱帯医学研究所長 五十嵐 章
佐賀医大 ・ 微生物学助教授 茂 木 幹 義
愛知医大 ・ 寄生虫学教授 木 村 英 作
自 治医大 ・ 医動物学教授 石 井 明
慶応大 ・ 熱帯医学寄生虫学教授 竹 内 勤
富 山 医薬大医誌 13巻 1 号 2000年
品崎千 位 授 与
平成1 1 年度大 学院医学研究科博士課程
学 位 記
第 号 氏 名 博 士 論 文 名 科 名
整 形 外 科
げ じ よ う り ゅ う いち
医 甲 下 条 竜 一 Trunk muscle performance after posterior lumbar surgery 
第236号
そう ゆ き
医 甲 五 鰻 有紀子 慢性心不全患者の呼吸循環変動に対す る 交感神経活動 の 関わ り 第 二 内 科
第237号
しば た たかし
医 甲 柴 田 孝 Generators of visual evoked potentials for faces and eyes in the 脳 外 科
第238号 human brain 
あい めい
医 甲 鐘 除 梅 Red ginseng ameliorated place navigation deficits in young rats 生 理 学 2
第239号 with hippocampal lesions and aged rats 
さ と る
医 甲 高 田 訓 Lectin bindig pa恥ms in nasal-associated lymphoid tissue 耳鼻咽喉科
第240号 （NALT) of rat and the influence of lectin administration on 
NALT p紅ticle uptake 
た じり こ う じ
医 甲 田 尻 浩 嗣 The intracerebroventricular administration of NMDA-Rl antisense 精神神経医学
第24 1 号 oligodeoxynucleotide significantly alters the activity of dopamme 
neurons in the rat ventral tegmental area: Elecむophysiological and 




瑞 麗 強大音刺激時の ラ ッ ト 脳幹内 c-fos 陽性細胞発現様式 耳鼻咽喉科
仙薬甲号
qd aq 
医第 己 う かく




根 哲 Nitric oxide mediates the change of proteoglycan synthesis in the 整 形 外 科
human lumbar intervertebral disc to hydrostatic pressure 
わた なべ かず ひこ
医 甲 渡 辺 一 彦 有 色 家 兎 の 実 験 的 前 房 内 フ レ ア 上 昇 に 及ぼ す α 2 刺 激 薬 眼 科
第245号 (clonidine, apraclonidine， 及び guanfacine） の影響
うえ せ けいいちろ う
医 甲 上 勢 敬一郎 Properties of the 仕ansient outward current in rabbit sino-atrial 小 児 科
第246号 node cells 
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富 山 医薬大医誌 1 3巻 1 号 2000年
第247号
なか や あっ
医 甲 中 谷 敦 子 Helicobacter pylori alters n・6 fa町 acid metabolism and prosta・ 第 三 内 科
glandin E2 synthesis in rat gastric mucosa! cells (RGM・ 1)
まつ ぎわ じゅん ζ 
医 甲 松 沢 純 子 Age-related volumetric changes of brain gray and white matter in 小 児 科
第248号 healthy infants and children 
やま も と じゅん




医第 倉 ょ う
喬 釣藤散の 血流改善作用 に 関す る 研究
一 無症候性脳梗塞患者な ら びに脳卒中易発症 自 然発症高血圧 ラ ッ
ト の検討一
和漢診療学
かめ た けい すけ
医 甲 亀 田 圭 介 Role of intracellular Ca 2 + concentration in apoptosis induced by 放射線医学
第25 1 号 hyperthermia and its enhancement by verapamil in U937 cells 
やま ご
医 甲 山河カ プ リ エラ イ ネ ス Modulatiion of sonic hedgehog, patohed and patched-2 expression 歯科口腔外科学
第252号 by epidermal growth factor signaling in mouse hair follicle for-

















実 Pioglitazone antagonized TNF-a・induced insulin resistance by a 第 一 内 科
mechanism independent of differentiation-promoting activity of 
PPAR・γ
うん ぜい
雲 清 Iηeversibility of renal 旬bular dysfunction in male inhabitants of 公衆衛生学
a cadmium-pollutedoarea in Toyama, Japan-An eleven-year 
follow-up study 
じゅん じえ
俊 傑 Intrathymic and extrathymic T-cell development 免 疫 学
龍 ニ ブ ラ ジ キ ニ ン刺激 に よ る ヒ ト 肺線維芽細 胞 の IL・8 産 生 と そ の 第 一 内 科
細胞内伝達機構 につ い て
ち ゅ う ぎ よ 〈
仲 玉 閉経前女性の手骨骨密度お よ び骨代謝マ ー カ ー に 関す る 疫学的 保 健 医 学
研究 ー 環境 ・ 遺伝要 因 か ら みた検討 ー





医 乙 本 間 善 之 高齢者の 生命予後， 活動的余命 と 日 常生活 自 立度， 身体 ・ 社会 保 健 医 学
活動因子 と の 関連 に つ い て 一 高齢者ニーズ調査 よ り 一
よし だ よし まさ
医 乙 吉 田 良 昌 オ キ シ ダ ン ト の ヒ ト 気道上皮細胞 に お け る Interleukin-6 (IL・6) 第 一 内 科
第277号 産生増強作用
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天 禄 Comparison of Medial and Lateral Septal Neuron Activity during 生 理 学 2











医 乙 木 村 龍 生 Effects of T・588, a newly synthesized cognitive enhancer, on 生 理 学 2
hippocampal CAI neurons in rat brain tissue slicas. 
第28 1 号
と よ も と たか し
医 乙 豊 本 貴 嗣 Na-K-2Cl co回nsporters are present and regulated in simian 皮 膚 科












医 乙 田 原 英 一 ア レルギー性 3 相性皮膚反応 と 川 奇 の 抑 制効果
第283号
崎市品古乙号




晋 Related changes in sympathetic activity, cerebral blood flow and 脳 外 科




た し よ う いち ろ う
医 乙 太 田 昌一郎 前立腺癌 に 発 現す る ウ ロ キ ナ ー ゼ ・ タ イ プ ・ プ ラ ス ミ ノ ゲ ン 泌 尿 器 科
一 ア ク チベ ー タ （u・PA） の予後評価 に お け る 有用性
制森拘米乙号
nhU 00 
医第 主 こ と
誠 Orbital cortex neuronal responses during an odor-based condi- 歯科目腔外科学
tioned associative task in rats 
まん たに なお き
医 乙 寓 谷 直 樹 Inhibitory effect of ephedrae herba. an oriental traditional medi- 和漢診療学
第287号 cine, on the growth or influenza A/PR/8 virus in MDCK cells 
は せ がわ




かわ ま た ひろ し
医 乙 川 俣 博 嗣 Enhanced expression of inducible nitric oxide synthase by Juzen- 和漢診療学







医 乙 二 村 明 広 坑 百iyl . l 腎炎 ラ ッ ト の メ サ ンギ ウ ム 細胞 の 増殖機序 に 関 す る 第 二 内 科
第290号 研究
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富 山 医薬大医誌13巻 1 号 2000年
富山 医科薬科大学医学会会則
第 1 条 本会 を ， 富 山 医科薬科大学医学会 と い う 。
第 2 条 本会 は ， 富 山 医科薬科大学 に お け る 医学研
究の振興 に 寄与す る こ と を 目 的 と し ， そ の
使命達成 に 必要 な 事業 を 行 う 。
1 . 学術集会 の 開催
2 . 学会誌の刊行
3 . そ の他本会 の 目 的達成 に必要 な 事業
第 3 条 本会 は 前条の趣 旨 に 賛成す る も の を も っ て
組織す る 。
第 4 条 本会 は ， 北陸医学会 の会員 と な る も の と す
る 。
第 6 条 本会 に 次の会員 を お く 。
1 . 会 長 1 名
2 . 副 会 長 2 名
3 . 理 事 若干名
4 . 監 事 若干名
5 . 評 議 員 若干名
会長 は ， 会務 を 総理 し ， 会議の議長 と な る 。
副会長 は ， 庶務 ・ 会計 ・ 集会 ・ 編集の会務
を 分担す る 。
監事 は ， 経理 を 監査す る 。
評議員 は ， 会長の招 集 を 受 け ， 本会の 重 要
事項 を 審議す る 。
第 7 条 役員 の任期 は 2 年 と し ， 再任 を妨げな い。
第 8 条 役員 は ， 次の方法 に よ っ て選出 す る 。
1 . 会長， 副会長， 理事及 び監事 は ， 評
議員 の 中 か ら 互選す る 。
2 . 評議員 は ， 会員 中 の 教授な ら び に 教
室員 代表 に委嘱す る 。
3 . 役員 の改選は 3 月 に行う も の と する 。
た だ し ， 任期 中 に 欠員 を 生 じ た場合
は ， こ の 限 り で な い 。
第 9 条 本会の事業年 度 は ， 年 度制 に よ る 。
第10条 本会 の経費 は ， 会員 の会 費 ， 寄付金 そ の 他 の
収入 を も っ て あ て る 。 会 費 は 1 カ 年3,000
円 と し ， 事業年度 の 当 初 に 納 入 す る も の と
す る 。
第11条 本会 の事業内容 な ら び に 会計 に つ い て は ，
毎年度の評議会 に こ れ を 報告す る 。
第 12条 本会会則 の改変 に は評議員 の審議を 要 し ，
出席者の過半数の賛成 を 必要 と す る 。
第 13条 本会則 の実施 に 必要 な細 則 は 別 に定め る 。
付 員リ
こ の会則 は ， 昭和54年 4 月 1 日 よ り 実施す る 。
昭和田年 12月 3 日 一部改変 。
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平成1 1 年 1 2 月 ～
平成10年12 月 ～
平成1 1 年 1 2 月 ～
（以上41 名 ）
（敬称略）
（平成1 1年12月 1 日 現在）
平成1 1 年 1 2 月 ～
平成10年 1 2 月 ～
平成10年12月 ～
平成10年 1 2 月 ～
平成10年 1 2 月 ～





平成1 1 年 1 2 月 ～
平成1 1年12月 ～
平成1 1年12月 ～
平成10年 4 月 ～
平成10年 4 月 ～
平成 9 年 1 2 月 ～













































（平成1 1 年 1 2 月 1 日 現在）
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富 山医薬大医誌13巻 1 号 2000年
富山医科薬科大学医学会誌投稿規定
1 投 稿 資 格 原則 と し て 富 山 医科薬科大学医学
会会員 に 限 る 。
2 投稿の種類 総説， 原著， 症例報告， 短報 ， お
よ び当 地方 で 開催 さ れ， 編集委員会が適 当 と
認め た学会 な どの記録お よ び抄録 な ど， 原稿
表紙 に明記す る 。
3 執 筆 規 定 以下の規定に従 う 。
A 和 文 論 文
a ） 原稿の形式 表紙 和 文要 旨， 本文， 文 献 ，
英文抄録， 表， 図の 順 と し ， コ ピ ー 2 部 と と
も に 提出 す る 。
b ） 要旨 と 長 さ 用紙 は A 4 ワ ー プ ロ の原稿 と す
る 。 ダ ブル ス ペ ー ス で 1 頁25行程度 と し ， 原
則 と し て 図表 5 枚以内。
c ） 表紙 の記載順序 投稿の種類， 和 文題名 ， 著
者名 ， 所属名 ， 英文題名 ， ロ ー マ 字 の 著 者 名
（例 Tadashi KAWASAKI） ， 英文所 属 名 ，
Key words （英文， 5 語以 内 ） ' 20字 以 内 の
ラ ン ニ ン グ タ イ ト ル ， 本文総枚数， 表， 図 の
各枚数， 別刷希望数 （50部単位， 朱書 ） と し ，
編集部への希望事項 は 別紙 に 記入添付す る 。
d ） 和文要旨 と 英文要 旨 和 文要 旨 は 400字 以 内
と す る 。 英文要 旨 は英文校 閲者 に よ る 校 聞 を
受け， 200語以 内 で ダ ブ ル ス ペ ー ス で タ イ プ
す る 。
e ） 本文形式 原著の項 目 は は じ め に ‘ 材料 お よ
び方法， 結果‘ 考察の順 と す る か こ れ に 準 じ
た 形式がの ぞ ま し い 。 各項 目 の細分は次の よ
う に す る 。 I , II ， … … ， A ,  B ， … … ， 1 ,  
2 ,  … … ，  a ,  b ,  … ・ ・ ・ ， ( 1 ) ,  (2 ) ,  … … ，  図
表の説明 は 原則 と し て英文 と す る 。 謝辞 ま た
は こ れ に 準 じ る も の は本文末尾 に 記載す る 。
f ） 書体 と 用語 現代 か な づか い の ひ ら が な ， 当
用 漢字 を 用 い ， 十分に推敵 し た 原稿 と す る 。
乱雑 な 原 稿 は 受 け付 け な い 。 句読点， 括 弧 は
正確 に つ け l 字分 と し て あ け る 。 本文 中 の 英
文単語 は 原則 と し て語尾 は 文 中 で は小文字，
文頭での み大文字。 学名 は ア ン ダー ラ イ ン を
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付す。 術語 は 日 本医学会用語委員 会制定の 用
言苦 を 用 い る 。
g ） 度 量 衡 の 単 位 お よ び略号 単 位 は 国際単位
(S.I） を 用 い ， ピ リ オ ド を つ け な い 。 次 の 例
に 準ず る 。 ［長 さ ］ m ,  cm, mm, µ m ,  nm, 
A 。 ［重 さ ］ kg, g, mg, µ g。 ［ 面 積 ］ m2 , 
mm2 。 ［体積 ］ m3 , cmぺ mm3 。 ［ 容 積 ］ 1, 
ml, µ 1。 ［ モ ル 数 ・ 濃 度 等 ］ mol, mmol, 
µ mol, nmol, pmol, M ( mol/ liter) , Eq, 
N( normal ) ,  % , ［ 時 間 ］ d （ 日 ） ， h （ 時 ） ， min 
（ 分 ） ， s （ 秒 ） ， ms, µ s。 ［ 濃 度 ］ ℃ 。 ［ 圧 力 1
mmHg, mbar 。 ［ 電 気 ］ V (volt ) ,  A 
(ampere ) ,  Hz (cycles/sec） 。 ［ 放射線 ］ Ci, 
cpm, r (rontgen) ,  ［ そ の 他］ g (gravity) ,  L 
Ds o ,  EDs o (median doses） 。 ［光学異性体］
d- ,1-,dll。 ［投与法］ iv , ip, im, sc, po。 ［ 統
計］ SD, SEM。
h ） 文 献 引 用 順 に 本文 中 の 引 用 箇所右肩
に片括弧 （例……Sase 1 l ） で番号 を 付 し ， 次
の例の記載法で末尾 に 番号順に ま と め る 。 著
者が 5 名 以上 の場合 は最初の 3 名 を 記 し ， あ
と は 「 ほ か」 （ 本文 で は et al. ) と す る 。 と
く に 句読点 に 注意す る 。
和 文原著文献
1 ） 久世照五， 八木欲一郎， 伊藤祐輔 ほ か ：
[l- 1 4 C］ －酢酸 ・ Na投 与 後 の 呼 気 l ‘ C0 2
排 出 と t • c 体 内 分布 ． 麻酔 34 : 349 -
655, 19邸．
和 文単行本
2 ） 田沢賢次 ： ス ト ーマ の合併症 と そ の対策 一
皮 膚 傷 害 一 ． ス ト ー マ ケ ア 基礎 と 実 際
（ ス ト ー マ リ ハ ビ リ テ ー シ ョ ン 講 習 会 実
行委員 会 編 ） : 209 - 225 . 金 原 出 版 ，
東京 ， 1986.
英文原著文献
3 )  Kamimura K. , Takasu T. and Ahmed 
A. : Asurvey of mosquitoes in Karachi 
area, Pakistan. J. Pakistan Med. Ass. 
富 山 医薬大医誌 13巻 1 号 2000年
36 : 181 - 188, 1986. 
英文単行本
4 ) Nakata T. and Katayama T. : Changes 
in human adrenal catecholamines 
with age. In : Urology(Jardan A. ed. ) :  
岨4 - 406. International B’ Urologie, 
Paris, 19部．
引 用雑誌の略称は 「 日 本 自 然科学雑誌総覧j
お よ び “ INDEX MEDICUS” に準ずる 。
I ） 表， 図 大 き さ の 限度は刷 り 上が り 1 頁 以 内
に お さ ま る も の と し ， 本文 と は 別 に ま と め ，
Table 1 か表 1 , Fig. 1 か 図 1 と し て ， 本文
中 に 挿入すべ き 場所 を 明記す る 。 図 は 白 紙 ま
た は 薄青色方眼紙 に 図 中 の文字 を 含み黒で原
則 と し て そ の ま ま 凸版原 図 と な る よ う 清書す
る 。 図表お よ びそ の説明 は英文 ま た は和 文 に
統一す る 。
B 欧 文 論 文
a ） 原稿の形式 表紙， 英文抄録， 本文， 文 献 ，
和文要旨， 表． 図 の順 と し ， コ ピ ー 2 部 と と
も に提 出 す る 。 原稿は英文校閲者の校聞 を 受
け る こ と 。 不完全 な も の は校閲科 （添削 料 ）
を 請求す る こ と があ る 。
b ） 用紙 と 長 さ A 4 版 タ イ プ用 紙 に ワ ー プ ロ で
打つ 。 ダ ブ ル ス ペ ー ス で 1 頁25行 と し ， 原 則
と し て 図表 5 枚以内。
c ） 表紙の記載順序 欧文題名 ， 欧文著者名 ， 欧
文所属 名 ， Key words 5 語 （ 英 文 ） ， 40字 以
内 の 欧文 ラ ン ニ ン グ タ イ ト ル ， 本文総枚数 ，
和 文題 目 ， 和 文著者名， 和 文 要 旨 ， 表 ， 図 の
各枚数， 別刷希望数 （50部単位， 朱書） と し，
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編集部への希望事項 は別紙に記入添付す る 。
d ） 英文要 旨 と和文要旨 英文要旨は ダブルスベー
ス で タ イ プ し 200語以内 。 和訳原稿 を つ け る 。
和文要 旨 は400字以内 と す る 。
e ） 本文の形式 度量衡の単位お よ び略号， 図 表
は和 文原稿 e ) g )  i ） に そ れぞれ準拠する 。
f ） 文 献 和文原稿 h ） の欧文原著文献 と
欧文単行本に 準拠す る 。
4 原稿の依頼， 採否， 掲載順序 編集委員 会が決
定す る 。 編集委員 会 は 富 山 医科薬科大学医学会
編集理事 と 他の編集委員 で構成す る 。 論文は 2
名 以上 の編集委員 ま た は編集協力者 に よ り 査読
さ れ る 。
掲載決定後， 最終原稿 と ， MS-DOSテ キ ス ト
文， ま た は マ ッ キ ン ト ッ シ ュ を 使 っ て作成 し た
フ ロ ッ ピ デ ィ ス ク を 提 出 す る こ と 。
5 校 正 初校 を 著者の責任 に お い て行 う 。
原則 と し て原文 の 変更追加は認め な い 。
6 掲載料 ， 別刷費用 本文 ・ 図表を 含め刷 り 上 り
6 頁 ま で は 1 頁 当 り 5，αm 円 ， 7 頁 以 上 10頁 ま
で は 1 頁 に つ き 9，αm円 ， 11 頁 を 越 え る も の は
実費 を 請求す る 。 特別 な 費用 を 要す図表 な ど は
実費 を 申 し受 け る 。 ア ー ト 紙 、 カ ラ ー 写真 な ど
の 印刷 で ， と く に 別刷は50部ま で無料， そ れ 以
上 の別刷費用 は送料 を 含め ， 著者負担 と す る 。
7 原稿の送 り 先 干930 -01 富 山市杉谷2臼O
富 山 医科薬科大学附属 図書館内
Toyama Medical Journal 編集委員 会
19鵠年 1 月 5 日 制定
1鈎4年 3 月 22 日 改訂








富 山医薬大医誌 13巻 1 号 2000年
編 集 後 記
人 間 は気づか な い で 多 く の過ち ゃ非常識な
言動 ・ 執筆等 を行な っ て い る こ と が多い。 そ
の こ と に気づい て も 多忙 さ と 無用 な波風をた
て た く な い ， 寛容さ と 勇気 あ る 忠告 の 使 い 分
けがで き な い た め に指摘す る 者が少な い。
さ て本号 で は教授就任講演 内容 5 編， 最終
講義内容 2 編， 原著 3 編， 総 説 1 編 を 掲載で
き ま し た。 看護学科が開設 さ れ投稿数 も 増加
し， 本号 に は修士 の学位論文 の 一部 と み ら れ
る 論文の投稿 も あ り ， こ の会誌の初期 の 目 的
で あ る 会員 の 情報交流， 情報共有， 論文発表
の訓練の場の提供 と い う 主 旨 に 近 づき つ つ は
あ る 。 執筆責任は執筆者 に帰す る こ と で は あ
る が， 論文の執筆訓練の場 と し て の 目 的 と こ
の会誌の水準向上 を期待す る な ら ば， こ の会
誌の論文査読 ・ 指導 の あ り 方 ・ 厳 し さ 等が求
め ら れ る こ と に な る で あ ろ う 。
（高間静子）
編 集 委 員
三 崎 拓 郎 （委員長， 外科学）
井 上 博 （内 科学） 田 中 三千雄 （成人看護学）
小 川 宏 文 （生化学） 龍 村 俊 樹 （救急医学）
白 木 公 康 （ ウ イ ルス学） 筒 口 由 美子 （精神看護学）
高 間 静 子 （基礎看護学） 広 瀬 幸 美 （小児看護学）
（アイ ウ エ オ順）
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